یک Joh‏ منفرد ۲۰۰ Se MUM 5 py Sa‏ انسان, با ابرم که آنها همم 
وهی متفر هس از اد یک تخمک و اسر ۱۰ توت لول یک بت 


رئوس مطالب 


نیع nde clay‏ 
۳ مولکوهای یک سلول 

۱۳ اصال سلولها 

۴ مروری بر سلول‌ها و aie‏ نبا 
۱۵ چشم اندازی بر تکامل ژنوم 


aba‏ وجودمی‌آند 


زتیک, فیزیوژی: عم ll‏ و زیست‌شنسی تکونی ارب 
می‌گر. هیک زین ab shy cael by‏ در Saab‏ 
coy‏ اطلاعات و روش‌های تجربی بدست آمده از تمامی oe‏ 
opal easy‏ داستانچندقسمتی aly) San‏ زدگی 
ومرگ سلول‌ها توصیف خواهیم 2S‏ در plese‏ فصل hae‏ 
pl Jape aes‏ تشکیل دهنده و عملکرها و همچنین 
lad,‏ مختلف alle‏ نا زيم 


sort BB]‏ واشتراکات سلول‌ها 
سلول‌هااز لحاظ ندازه و شکل توع شگفتانگیزی نشان 
می‌دهند (شکل ۱.۱ عضی از آنها همانگونه که در حرکات آمیب‌ها و 


تیفرها دبده می‌شود به سرعت حرکت کرده و ساختارهای قابل 
pa‏ سر اند یه لوا Sponge‏ و سکن بد از ظر 
Sle‏ مان سین oi‏ الوا این یبرد 
اما یک jb‏ مطلق برای بقبه سلول‌ها می‌باشد در موجودات 
چندسلولی te‏ ولا سول‌هایدیگ نارهم گرد من 
gin of‏ موجوات تکسلولی Wo‏ زنگیمی‌کنند و رش 
دیرلنی تشکیلمی‌دهد یا دردناوع مجونات دی نی 


سلولهای تشکیل دهد دمن اند i. ag lan‏ 
توس این لاحترا پردزش کرد وب محره مخ دهد 
نها ترتیی jj SIS‏ واکش‌هلی pally as‏ م‌هند 
این تولای‌ها i‏ را تمرف می‌کند. نان و دیگرموجودات 
چنسلولی شامل sgl 5 bao Ube‏ لول سازمانابی شده در 
ساختارهایپیچیدههستند اما عدادیازموجودت فا یک سلول 
انفردی gull sib‏ حال حتی موجودات تک‌سلولی سادهتمم صفات. 
مشخص کنندةزندگیر نشان می‌دهند که این ام بر این موضوع. 
لاب اردکهسلولواحداماسی زدگیاست. به محض OP toy‏ 
بیست ویکم با الفجاری ce Mal J‏ جدید درب جزء تشکیل Satay‏ 
pe‏ موجه شدیم از جملهاکهسلولهانامل چه ساختاهایی 
میباشند چگونه با همدیگر تعاس داشته و چگونه همدیگر را تحت 
ob‏ قرارمی‌دهند الب هنوزمطالب زبدی برای یاگیری باقی 
ale‏ است. بخصوص در مور ایکه lp‏ اطلاعات از طریق 
سلول‌ها Je So gal ye‏ روش‌هایمناسبتری ا 
ly‏ پاسخگویی نتخاب می‌کند 

زیستشنامی موی Blog‏ یک علم غتی کال ید 
که بیوشیمی یوفزیک زست‌شامی bilge‏ میکروسکوپ 


9 لول کی‎ ations 


J las‏ سول که بن غشای پلاسمیی و هستهقرارگفه است 
pg‏ ردو شامل سیتوزل )8( ge Un Sal‏ 
پوکاربوت‌ها در بگیرنده تمم اعضای سلسله گياهان و حبوانات و 
همچین شاملقاح‌هاکه هم در کال (SB) pase‏ وهم 
تک‌سلولی مخمرها)وجود دارند و برتوزوآها بر وله STs‏ 
حون که اختصاصً تکسلولی ae‏ هسنن. سلولهای 
nati‏ بهطورمعول در حدد۰-۱۰7/9حلول دنت Leer‏ 
رت باکترا هس یک فیرولاست انیب عون یک 
سلولیافت stig‏ معکن ست در حدود ۱۵۵ پا یک وزن 
خشکی تقریً هن Seu] ply‏ در dS eds tl gb Sb Jobe‏ 
Ae aah at roa‏ عون یک پوتوزوآی تک سلولی 
می‌تواند شتراز Jy jing old‏ داشنهباشد. یک تخم شترمرغ بد 
صورث یک سلول منفرد Sip gd‏ بود و بهراحتی با چشم 
غیرساحفابلرویت است. 

تصورمی‌شود که pla‏ سلول‌ه از یک جد مشترک ایجاد 
tay las‏ و موکول‌ا در تامی jan Jp‏ 
درد در سا‌هایاخرء lil‏ تلیهای DNA‏ موجوفات ibe‏ 
بروکاریوتی؛دونوع جداکاه از Wl‏ شام باکتری‌ها و آراکاها را 
آشکارنمود.مطالت برروی Sage‏ موجوداتبژن‌های شیر 
که از یک جد مشترک ایجاد Shas‏ و نی که رای ژن‌های 
tle fala‏ اجام شده است و براساس این سا 


محققان GS LS abaya‏ ناه شده در شکل UY‏ رتوسعه 
id‏ راماس این درخت less bag Sp lalla ts‏ 
سالقبل زین از یکدیگرجداشون از اکتریها eas ls‏ عاوه 
Gly ghey»‏ 0۸ که کروهای سه کانهموجودات | تین 
So‏ دای سول اه lo Sys‏ شیمبایی Si gal‏ 
به طو مهمی از ای باکتریها وبروت ماوت میبند 

تدادی از تاه به طور غیرسممول در محیماهایی که ممکن. 
است بهشرایط Sj Wy‏ درروی کر زمین شباهت asl ech‏ 
رشد aig‏ ری تال a ijl‏ دوست‌ه بای زد 
gla‏ بهغلظت‌های LVL‏ از نمک نز درد و رموسیدوفیل‌ها 
[کرماوامیددوست‌ها در چشمه‌هایکرم کدی (6 )با PH‏ 
Jo olla poss YJ a8‏ آکاهایدیگر gale‏ فاد 
اکسیزنزدگیم‌کند و تن (CH)‏ توس تکیب آببادی 
ysl‏ ولد می‌کند 


1 Archeae 


می‌کنند. به عنوان مثال باکتری‌هایی که در روده‌ها زندگی می‌کنند به 
ما در هضم غذا کمک می‌نمایند علیرغم ین WIE‏ و تفاونهای 
دیگر هم لوا در بضی از ن‌هایساختاری مشترک هستند 
و gabe‏ از فرآیدهای پیچیده راه gb‏ اساسی به یک روش مشابه 
Joe cba San nds pal‏ در سرام این کاب زو 
می‌شود: ماس مولکولی هم li‏ و هم an‏ در ساختارو 
عملردسلول‌های oss‏ مود توجه 13 گرفته است. 


Pains Nahe‏ یبش 
ole‏ زیستی Sale‏ 9 نع لول پروایتی و Soe‏ 
ney Sy tage‏ شام ga abe‏ یوت قز‌هار 
آغازینمیاشندبروکاروتهاشامل+ کنری‌اآر نایاش 
سلول‌ایبروکیوتیتشکل از یک قسمت مج sth‏ که 
gle git Log‏ ال شده ات فد هت مشخ 
yey‏ سازمنلیدرونی سای درد کل 4۱-۲۵ تما 
پررکابوت‌ها شام یکی از وم سلول‌های زیر میشند 
باکری‌ها نع coy Soy boy J lay‏ تکملولی 
می‌اشند تیه یا چیکهای سب ی که ماد به 
صوت نک pe‏ 5 رای متشکل از وله بشند 
اکرچه وهای ابا از اه bay‏ مور 
انداک] ناد لی دا زیادی پرتئین در ele‏ درونی Uo‏ 


سیتوزول) ارند که بیان کنندة وجود بک سازمنیبی درونی 


athe 
فد یکوچک میبشند ول‎ soultoy 1 با وجودآکه‎ 
زیستی کف مین را شکیلمی‌دهند یک‎ BP از‎ elie قسمت‎ 
AMOI مغر رن خشکی در حدود‎ Ltd 
کلگرم وزن‎ ۱-۱۸ oS دار این همه زرش میودکه‎ 
میدهند ايند نگ‎ LSE لور تخمینی‎ hy متس اسان‎ 
پیشتر از ۴۱۰۲۲ باکتری منفرد در بدن م‌باشد. تخمین زده شده که‎ 
وزن کل آنهادر حدود‎ gash ۵۰۱۳۳ زمن‎ 38 p ns SU تاد‎ 
کیوگرممیباشد.سلول‌هایبررکاریوتی در عمق هفت مایلی‎ ۳ 
می‌شند که نان از قرت‎ Cab بای‎ le تس و چهل‎ 
همان‎ ala کین ذخیرهشده در اکتری‌ها‎ ell سازاری‎ 
ندازة کرین ذخیره شده در گاهان می‌باشد.‎ 
شام‎ Spe رل سلول‌هی‎ ale ae 
درونی است که‎ Dyin شده با غشاء و غشاهای‎ blow یک هسته‎ 
Nb کره‌اند (تکل‎ yous Sa جز؛ دیگری با‎ 


۱ ۱ eee 


AL‏ شکل ۱.۱ (شکل رنگی) سلول‌هاتتوع شگفت‌انگیزی در شکل ae ai aay‏ از توعت ریخت‌شناسی سلل‌ها در ان glk‏ توضر 
ده شه le Ine al‏ توت body‏ تیان در Sp‏ یی be) ay‏ ری در ال ویو 
Sige seeds‏ سوت میند. (2) els Sly‏ وهای درل تسم توجه یدنه تکوس لک( هسند که دود 
پنر اد egy i‏ ی( ,و کایرت (ashy‏ نوی از کته متسین که pS ip‏ وس تیا 
دیا کسبکرن وکا درون هن ah oly‏ بضی از SS aa‏ ریا دی he‏ شترا ی از ال در هر روز ول 
من () وهای خن وهای قرز خن تیه ST Jb‏ هستند. وهای فد خن a aca‏ زیم یبود 
وبا عوت‌همبازه یایند و ACL capa‏ دک مود از یلجت شن خن 9 یک زم اه من (0) وهای رک 
pd Jed nn‏ )0( نی از pele‏ تکسرای کی ارب ری زرگ از ای سو‌های وه اه شلد 
نقعه‌هایقابل رریت به رنگ آبی با سبز هستند. هر کدم j‏ تودههای زرد رنگی که درون کلونیهای دختر هستند.ز تدادی سلول ساخته SP) aad‏ 
ورن کی Sense tl‏ لول i‏ کی ود و یود از ری شب خی دهریت‌ها شترا ۱۰۰۰ باب لول‌های fan‏ تک 
بده. لول aly‏ یک Sigh yy‏ ال lo Se oan Dp il‏ در نسمت 6 یبن( هامید یکلا 
gy‏ کل بهند. رجا تست از وسط وه ان اه نده ly a‏ کشت ماد لاک وی ید یود ال دی سول 
یک ee‏ مد ماد ای Jo‏ ماه Mia pol‏ 6 خون بای ات به سا gt oo lhc‏ .الم 
دیدب طوریسته نیک as) pot pint ey JS ya‏ هی در Safe 5] MS‏ 
در ای خود تشه وتوسط یک سکلت ca pe‏ محاقلتمی‌بند. تفای ین age‏ شبکههی Jd‏ آب و ناه متملميبشد 


+ Lactacwcus lis 2 Roquetet 
Brie 4+ Comemtest 


| ' زتنس نون ورد 


8 


سوت اه 


هی ری سییر 


۱ 
۳ 


سودیون ها 


شکل ۱۰۲ سلول‌هایپرکاروتی eae‏ درونیساده‌ترنسبت یه سلولهایبوکروتی اند () IS So‏ اون از یک پر 
عرضی Shi‏ که یک بکتری le‏ رای مد کید بل abt DNA‏ غایمحمور sak‏ و بعضی از 
sl‏ دی توط شاه اه شدند S‏ هقی J alae‏ هم دیون دب سول زک زک بهفشای رت یبد 
I )0(‏ تون لاسما نوصی ee‏ خن کت Se FY‏ ها یک غشای ود ای (la‏ ول 
Jp Bb ah Uae‏ ال تفای اج محرد به فش یا همان Sy tile Sl‏ مشخ bye dae‏ مجا ون و 
قافن 0۱ نی درون یک هس مشخص Sats‏ توس یک غشاء DIA‏ ده است, ای نی هن یشک دول سمی خفن با 
ناس پوسته athe‏ شب Dl‏ خشس معلی بای نز و تجمع ریا hae‏ وزیکلهای لزی رویط ردازش کرد و یر 
میهد ln gS‏ می‌نیند. یووم مود سول ژی wt‏ هم و جزیه i‏ کی ap‏ 
ciel‏ برش می‌کند و زیکلهای ترشحی مود موی بای lel ely‏ مج سل ee‏ 


پچیده تب مین تیه ار چه ری sig‏ کر زین مهم 
Uitte‏ مضی از آه Si ie SUBS ashen tel‏ 
(de Sp) chs‏ ی از رپس کلورد جرکیناشی از 
at‏ سیله زخم تاشی از ایس آنزامییء وبا ناشی از 
91S ys‏ مسمومیت غذبی ناش ly)‏ ]و Wie‏ 


موجودات تک‌سلولی هم مفید وهم مضر هستند. 

bap Se‏ رنه بهعنونفمون‌ترین موجوفات 
Je oan in‏ ای درحدد ۱0رد علرظم 
انار کوچک و ساختر ساده نها مدلهای بیشیماییفابل 
tlhe‏ که مود ad‏ ماه( به مبلکلهای زیستی 


oor میاه بای شا 5 میکوب‌ها با‎ li la tan 
در رود‌هیمنفاهممي‌نيم. در ای غذاومکانی که به‎ 6 
می‌دهد آنها در هضم غذا به ما کمک می‌کنند.‎ pa Sill باکتری‌ها‎ 
یک باکتری معمول و شایع در روده که همچنین یک موجود‎ 
است. لول‌های رده در‎ 6 ath 5 alg yal) 
مقعیت ماسبی را‎ E.Coli اس به یام‌ایی از بکتری‌هایی مان‎ 
صحیح هضم‎ ate رین‎ iS gs eal es fa رای‎ 
عملکردهماهنگ باکتری‌ها و سلولهایروهای است.‎ jo ie 
از وهای‎ sing ago ha دکوس:‎ yo به‎ 
pb هضم مور غاد روهلزماست تحت‎ ody رکه‎ ne Sl 
معول‎ ih fey وپاسخ بکی از‎ BE قزر می‌دهد. نون‎ 
مش‎ Joe 

gal lean Zine یضی اوقات‎ ya fo 
یک ی ردو طرفمقال به رای و خشونت‎ hag بکتری‌ها‎ 
کشیده م‌شود.وقتی که باکتری‌ه در جبی از بن که رای سا‎ 
Sabo خطرنک اس شروع هرد م‌کند ینید جرا‎ 
بای خنث‌سازی یا بمدن عواملخارجی و‎ nd سلولهای‎ es 
ویک قوی که بهطور‎ al lng idee به برد بر‎ oe 
ه سرعتب ی‎ ihe ای سلولهایپرکاربوتیرمموم‎ 
(که مرها خر ست) می‌شتابند فیم‎ ial Gal وکمک به‎ 
نان از چگونگی‎ ab Stash Jy زیستشناسی موکلی‎ 
توسط نی بوتیکها و با چگونگی‎ ae Sb مسعوم شدن این‎ 
مومت آبها بهآتیبیوتیک‌ها و اینکهچهفرآیندها با ساخترهایی‎ 
وجود‎ abel تیاب وجود درد ولی در سلولهای‎ cl Spe در‎ 
نار و چکوه ین فرایندها معکن است هدف مقیدی بای‎ 
داروی‌های جدیدبشدفرهمآودهاست.‎ 

زان من باکتری‌ها del pus‏ مفید و مودمندی در 
ole bj‏ می‌باشند. نها نقش‌های کلیدی در باروری و 
حاصلخیزی خاک کنرل حمیتباتبایی ودفع BoA‏ 
و GAS dhe sl tay Sl ld‏ در بهیود سیستمهای 
als‏ طبیبی وهم ممنوص) tae‏ ان بواریوت‌های 
تکسلولی همچنن قسمت‌های بهمی از اکومیستمهای Ap‏ 
thy‏ رارف کند‌هایبزرگ فیتوبلاکو‌اوجیکهای 
Ss‏ هستد که نو خورشید بای نوی اشکال مفید 
زیستی ری و nile‏ کوچک Sp wll Sp‏ 

یال عضی از biel‏ ب ما ضررو chi‏ می‌رماند تیا 


sols Fos 
fing 
Stats ae 
Meroe مس‎ 
Sines 
Diplomonats 
(Gee oo 
مه‎ 
ات‎ Sutfolobes: 
nous 
A sats Pome 
هسیر نمی‎ 
a tse 
robs 
Geena مه‎ 
con 8 
سس‎ 
وه‎ 
pee ‘ah 


تس ۲ 
oranims‏ هه ادا 


۵ شکل ۱.۳ تسام موجودات از باکتری‌های ساده گرفته تا 
Vaso nage sing‏ از یک جد تک‌سلولی مشترک بهوجود 
ane‏ ان درخت ia ols‏ رد مین وهای ال 
درخت gan‏ نیش میگذرد ات ان درخت دب ماس 
هی ریخت‌شاسی مین ند gt‏ موجن که یه هو به طر 
می‌رسند تزدیک به هم le S15‏ اخا توی‌های 10۱۷۸ و پروتی‌ها 


به وان ری SM jack‏ بای DLS lay‏ اختصاصی 
ستجیده Ae sale hat‏ رین nly‏ ماکررمولول. 
سوجودات مربوطه | نزدیک به هم 5 Selo‏ در این درخ 
شاهتهای Job elites‏ از بت و had lai‏ بالات 
SAS Ile‏ در توفی ماش ارچ تعم مجوفت در دوما‌های 
ob Sly‏ و آرناه: op By‏ هستند وی آرکناا از بحضی جهات 
بشتر شیه Ic Sp‏ هستن تا the Ins Sigs‏ مال Borys‏ 
Zp Se‏ و کناها SiS gi) Sd acd Saying‏ 
هه با DNA‏ ند این Sp‏ تیه فاد هیستون 
a‏ همچنن ای 10۸و tye‏ رسوزو‌های کابیشتر 
یه og Sy‏ هستد Ing SLY‏ 


انا J‏ یهن Sp cite hey‏ باکتیه 


a Blo و‎ or زیستشنسی‎ ۱ + | 


babys‏ پا در blo)‏ ای pla‏ ولد محصولات 
کشاورزی داند. کاشت گونه مقاوم به ویروس؛ بوسیلا شیوه‌های 


آمیزشی سنتی و IS‏ وسیله تکنیک‌های مهندسی ژنتیک 
می‌تند ین تن محصولاتکناورری she‏ ال ملاحظ‌ای 
کاهش دهد. يشتر ویروس‌ها دامنه‌ای نسبتً محدود از cleus‏ رادار 
می‌باشند بعضی‌هاباکتری‌ها اوه کرده وبعضی GLAS‏ با حیوفات 
| آلودهم‌ند(شکل ها 

aS ob a‏ یروس‌ه aly‏ رشدکده یا تلیدئل 
al‏ با لین عیف از tay‏ جزء موجودت زنده به حساب 
نمی یک ویروس بری با زد ادن ید یک ول مزا 
آلوده کرد و مشین دنیآ بای منز پروتین‌های خو به 
خدمت گرفته و در بضی از مور مد یکی ویروسی تنیرپ 
ain a‏ که ویوس‌های جدید در سول مان ساخته شدند 
توس tly‏ ار غشءسلول ره می‌شوند وا هدگامی که سلول 
ghee ng!‏ می‌ترکد از آن رها شده و یک Sp‏ جدید را شروع 
می‌کند. ویروسها یی کوچکتر از gle‏ مانهب نی 
در مقایسه با لو‌های Sol Sb‏ معملاً یشترا 
۱ نانومتر قطر دارند؛ یک 
وبروس به طرمسول از یک بوشش iting‏ که یک Si St‏ 
pyar Sle‏ میناد تشکیل شده اسان داد 
خود SUL‏ را ری تلد وروس‌های پیت یه ها رد |فل 
ol dF‏ بوشش, ویروس را از محبط اطراف محافظت نعوده و به 
ویروس آجز میهد که بهمحیط چسبیده یاه دون سلولهای 


۲ نانومتر 


قطر درد ۹ ۱000-۱۰۲) در ope‏ 


gobs obi‏ شود. در بضی از وبروس‌هابوشش tiny‏ توسط 
یک غلاف elie‏ منند ALM iggy‏ شده است. 

Jil» bray ly‏ ماده }8 He‏ درون لا و 
Sepa‏ تهددبریپزشکی Sophy‏ فرصت یآ You‏ 
oe‏ نونتهای یروس به dh‏ وان SS‏ در Salas‏ 
شده و سوه نود و بفت‌ه از هم یه می‌ون. به هر 
چندین روش Sy‏ دستکریسللها Gy‏ تال ماد زتکی 
تست a ogy‏ درون سلله وجد 9h‏ بای انم این مر 
قسمتی Se‏ وروی که به pn pe‏ ست با دق 
$e}‏ دب نی ژن‌هایانسانی,جایگزینمی‌شود حال 
وروس‌هایتفراف با ye ay‏ همه با BAGS‏ 


| Entamcebs فرط‎ 2 Tridhomonis متا‎ 


Jel Se‏ وی tou‏ مناد یک بای وبا 
er‏ خرب sly bull‏ 


عفرنت واژی؛ و وا بر 
هر ساله مهلک‌ترین پرووزو cam‏ پلاسودبومفالروم EGS‏ 
oye‏ باغت بیش از ۳۰ ae aye oy‏ مالیا ی‌شوند. 
Scud lage‏ ۴/۵ ییون نفر نها ین ine‏ 
ین یانب ریبد Site,‏ وش ول شک می‌کزندو 
ریخت‌شناسی ورفارشان درخ به یا در هر یک از این 
ae pa aoe‏ نها همچنن گیند‌هییراروی سطوع 
سولهایی که aha Song‏ می‌کندچرخه PB‏ 
یلاسمودو بهطورشگفتانگیزی بان SiS,‏ چگنه یک سلول 
منود ayo‏ بای هر جالش جدیدی Tbs‏ موجه یود شود 
وفق ده (شکل .۱ عم رات شکلی که در طولچرخة زنگی 
پلاسموديومرویمیدهد توس ln gd‏ رمزندة مادة 
نگل وبخش‌های محیطی که نها در Shae bl‏ 
JS‏ شده اس 

گروه دبگری از By‏ یو‌های Si‏ سلولیمخمرها Saath‏ 
همچون خوشارندانچندسللی‌شان(کیک‌ها» نات خوب وبدی | 
در سواجهه با انسان‌ها i‏ مخمرهاوکیک‌ها که با هم Nagy‏ 1 
تشکیل می‌دهند نقش اکولرژیکی مهمی در تجزيه بفیمانده‌های 
حینات و Als‏ بای ll‏ مجدد رن نها همچنین شعار 


زیادی از lope tl‏ را ساخته و در تلد نان آجوه شراب و یر 
هم مورد استفادهقرار می‌گیرند. یماری‌های قارچی چندان خوشایند 
نیسند و دای از عفنتهای پومتی ماد جزب و میخچذ پا 
یاب ربوی Bai‏ زندگی و پنومون‌هابی پوموسیستیت 
gl cle ge‏ مرک در ینادزی | تشکیل می‌دهند. 


ویروس‌هانگل‌های اجباری می‌بنند 

همه وهای میکروسوب, سلول‌ها SLES‏ 
شدترینموجاتدیگر که یجاد in‏ می‌کند وبروس‌ها 
eS‏ شین رن لته کرد hela‏ 
تکثبر خودشان آلوده می‌کند. بیماری‌های ابجاد شده توسط 
any‏ خی زد وه وهمکی نب ات انآ مان 
hal‏ بمضی از ناع cll‏ رید, فلج اطفال, SS yr‏ هاری؛ 
SOB cle‏ نی و تاد یبای دک یر بل 
که روزگری یک پل در رس جهن بود یک هه سمی و تلاش 
علوانی در al alle gill‏ ده ۱۹۶۰ Sy‏ 

slic‏ یروس راهن هط ال وروسموزلیک 


| _’ i فسل ۱ -زنگی با لرل‌هاآغز‎ a 


اسپوروزوئیت پلاسمودیوم در درون و بیرون یک سلول کبدی 


JSS, ۳۹‏ ۴ | ارگنیسم‌هایپلاسمودیوم.نگلهایی که باعث apd ge le aba‏ آغازیانی تک‌سلولی با چرخة زندگی شگفت‌انگیز و 
ال توجه ی بشند. تدای از گنای نناخه paged a‏ مناد lac cw leg‏ حره و GUS igs ope‏ رود 
hifi 2S‏ که بات میا pe oh‏ چندین SSE‏ هم راد دون زایپ و و سانمتحمل (a) ape‏ ند رخ 
aoa‏ ناس که یک پش anh il‏ شخصی رش se‏ رد یک hie‏ اسان م‌وند AS al TD‏ مهجرتکرده و به 
مروزونتها as‏ شده و به ye‏ خون رها apt‏ مروزئی‌ها Lacy gal‏ متفوت می‌بشند رین این تفیر شکل یک دگردیسی 
و درون she pile‏ @ روشنهی تلد 
beg‏ عضی از وهی پلاسمويم به سل سلول‌های قرمز ol‏ حرکت کرد و بات می‌توند 6 له به یو کهایخونی hace‏ کار 
ماع J‏ یشوه سلول‌هایقبز دهاز جران خن به Joe‏ بو درل سالهایسستم امن سایقم و لاسویم هرآ 
مود aay‏ کرد Sel ja la be aly gaan‏ دوهی زان و بر حسب Soy‏ هرکرذ پلامودو.مروزوئی‌ا see cop‏ 
jt‏ دزی سلول‌های word‏ اج م‌تکند 6 ان poe Sey‏ رز می‌شودکه کی از tase taal‏ مار استهبضی از 
هی رها lage‏ قرمز دیگری ا ود مین و واه یک چرخة ید و Cie‏ یجاد یایند سرام بضی elaine‏ 
اتوسیتهای نو دهد O apie‏ که نوعی دگدیسی 9 hash‏ سول که J eg‏ ناد Syn‏ کروموزوهمی‌اند یود 
ری مدت طولائی زنده بعنند مگر ین که آنهیی که در خون هستند به یک بش Jig‏ انتقال ach‏ در سدة پشه گامنوسیت‌ها بهاسبرم یا نخمکه 


ماش موزوئنت‌ایموجود در جرب خن للهایقرز خی )| مود Peels‏ 


pa (heal‏ کل می‌دهندکه در یقت توص ye‏ وب GSH‏ ومد بلندروی اسپم همه است FOO‏ تخمک و اسر تخم 

تویدمی‌کند 6 که درون سلولهای دیور Maia‏ 
فزهم ین ره شدن یک اروسیت ها ly wa ype) Qa payne‏ مهاجرت مین رحهی که ly‏ عونت مان 
تن ونم شدهاست. (8) یروف تون از ووسیتهایباغ و اسورزئیتهای سل شده رسای متمل به سح Spe i‏ 
سده که رون غشایی که نهد بل ae‏ من یزان محافت به عم yp lye‏ شاد 


وبه آووسیت‌هانبدیل می‌شوند. ده جایگاه ضروری و cheb Ai‏ تولید آسیوروزوبت‌ه 


موحود در lal‏ وارد سلرل‌ها شوند (A Jord)‏ سمکن است روزی .. وکتوهای ویروسی با پر ردن یک تسه de‏ از یک ژن یوب با 
lng‏ ایجاد شده توسط زهای معیوب Mage‏ کرد درون سلولهی gly ae‏ یقت علی با غله بر 


ریت74 ها 


یره 


۵ شکل ۱۵ ویروس‌ها رای رشد و تولب Si‏ بید یک سلولمیزبن را آلوده‌کند. اي یکروگرف‌هایالنون بعض از ساخترهای SiS‏ و 
te‏ نیش کناشتهشده توا ویروسها شرع TH jy SU (8) nage‏ [کروشم) از Se‏ یک eb‏ به یک سلول See Sb‏ 
می‌شود.وبرمس‌هایی که باکتریهاا ده alee‏ کپوا ی به gh‏ ساده‌تر فا میدهمی‌شوند. (9) وبروس موثیک ناو که یک خلت هدر و 
خالار در رها ی آلودهشدة تاک یا میناد و ماع یرف رش ها می‌رد. (] آنوروس باعت عفونتهای چشم و مجاریتفسی در 


Sage به قارهایی از‎ ful poled yl یفن‎ any 
هم رکود و سکون‎ ta sa lel باء رد گناگون را هوجو‎ 
میباشد یا دستگاهماشینی‎ Kee oye وهم تفر در ین‎ 
ژتیکی ام‎ BL در هماتدسازی‎ ALI بک کار‎ by 
می‌دهندبا وجوداین خطاهای ناد منجربه توعات و گوناگونیهادر‎ 
موجواتمی‌شود اگر يط محبطی ری اخاب یشترا کر‎ 
شکل موجود امه اد ماد مر خرجنگهای نم سب گنها‎ 
تفیراتشرایع‎ ob Hynde USS, SCS aS pal aS 
اشتهباشده ممکن است با شکل قدیمی جایگزین‎ lis aly مزیتی‎ 
شود رای منال جسعینهیی از باکتری‌هایی که در عرش‎ 
ور شگفتاگیزی بیزگی‌هیشان را‎ lS را‎ Syl 
خاطر‎ call aaa با دامن اند نگ کردن تفر‎ 
راد ماد‎ A ان عماجم مهن که چهش‌های نار‎ 
امامت در ابر آتیبوتکهاا‎ Sh abel نیک شان‎ 
زنده‎ le به نها میدهد وبدین تج بعضی از سلل‌هاکهچهش‎ 
می‌مانند در جلی که سلول‌های بدون آن جهش‌ها از ین می‌روند.‎ 
جمیتهایهرئون فد مجموعة زگ از نات یکی‎ ty 
HS hbo} J هماندمازی‎ pbs درن زیر سرعت‎ 
در حضور اه ماند نو خورشید یا‎ aS ترجه می‌اشد اين سرعت‎ 


بضی از سموم شیمیاییافایش می‌باد.پروژه‌های زتومی حاضر 


cle‏ موجوددراین روش ماند دریافت ژنهای ورد شده در مکن‌ه 
و زمن‌های مناسب و صحیح در pal Jl‏ است. 


مش ول زیست شناختیبه هر تخاب تال ری 
abe‏ یک بدن بسیار عملکردی دلیلی براين موضوع است که 
خرچنک‌های تعل اسبی امروزی بینتر از oleh‏ که Tow‏ مبلیون 
سال قبل بود‌اند در یک دور زمانی در دامنه‌های کوهستان‌های 
تن در ایمیک زدگی sl‏ کوهستن‌های تن در مینک 
در حدود ۱۴۰۰۰ فوت افاع tb‏ و هزین خرچنگ‌ها در آن 
So‏ نز خرچنگهای نی با یک درف عمرحدود 
alla ٩‏ دب نیم ملیون با aie!‏ خوددرطول آن دوه تلد متل 
os‏ این ایده که ساخترهای زیست‌شناختی گذابوده و 
ساختارهای زمين شناخنی بایدارتد برخلاف a‏ صحیع 
the‏ علی‌رغم دورف محدود شدةزنگی فردی, fats‏ به ما 
یی بای باه و یی می‌هد که یک کوهمتان یا یک 
صنره ناد 

در alle‏ بعضی nai‏ در نوه‌هایی در مدت زعان i aS‏ 
یفن وی دیگرموجواتبه نحوی شکفانکیز » طول همان 


ae -زندگی با سوه غاز‎ Yad 


جفت می ون ری تلد نع سومی از سول که شم اتکی 
bea peep‏ جفت نود (شکل ۶) که چرخه‌های 
هس زنگی اه میهد که تبرت یروئت SSS‏ نست به 
il‏ جر جسی روی دهد که مج به سای ازشمندی شده و 


alte‏ وه سرعت حنف م‌وند 


از یک سلول منفردبه وجودمیآنیم 

در سال AAV‏ پزشک ple ll‏ کارل فون $b‏ کشف کرد که 
تدارا glass Lob GaSe j‏ مار به وود یبن 
eli)‏ تخمک به وسیلا یک سلول اسیرم.تخم با ایجاد می‌نمید 
که لول با pays Yogi fa‏ اسان از یک خیم اج 
می‌شودکه حاوی تام clade‏ شروری بای ساخت OF‏ 
یک سانثامل حدود ۱۰ (Ye!) gh‏ سلول Sal‏ رشد و 
نوا نشیم تخمک قح eel‏ ده چهر وسپس هشت سلول 
شروغم‌شودکه جنن AS‏ دی رانشکیل می‌دهد |شکل LY‏ 
تکتیر سول امه فته و سپس تما" بقع isan‏ سول 
باعث ایجاد هر بفتی در بدن می‌شود. یک سلول اولبه Sad‏ 
اف )3 سدح نع de‏ سللهر رید Sago‏ 
در AG Sp Sail cg‏ سعحی متفرت 
plete‏ فصول ۲۲,۱۶ ملاح Spas‏ چگوه ها 
و one‏ نایز لول را کول مناد 

ساخت gly‏ متفاونی از سلول‌هاء عضله, بوست, استخوان؛ 
نورون, سلول‌های خونی؛برای ایجاد بدن انسان کافی نمی‌باند. 
سلولها بیدبه طور صحیح درون بافت‌ها نها و دستگهها فرر 
gS‏ سازمان‌ی la sola pigs‏ یکسانی رده رای 
ترتیب متفاوت آن دو (تصویرآن‌ای) بای عملکرد cl‏ حیاتی 
می‌باشند.به علوه gala‏ از سولهاحمال مختلف وی ساختارهای 
ان نشان مي‌دهند که نب این ورگ nhs‏ ده 
م‌شود clipe gab BE a‏ موه بای ماد جر 
gale bry‏ مان دستها و قلب نیز قطبی می‌شوند 
Sl Sip‏ بضی سوه اقب یایند این که چگنه 
این soul Un Sig‏ می‌شوند در فصول بعدی از جمله فصل AY‏ 
برس lS‏ شد 


2itfereiation 


-Developnen 
سید‎ 


تنوع SH‏ راد نسان‌هامردبرسی قرر lb‏ تولی ژنوم 
«اسان) که هم اون تعین شده است فقط یک دیدگه از مین 
میلیردها می‌باشد.فهم تنوع ژنتیکی برای بررسی Sal‏ ما به طور 
مناوت بهبضی cage‏ رها پاسخ می‌دهیم ضروری 
می‌باشد و همچنین نشان‌دهند؛ این است که Age‏ ژنتیکی ما به 
هرا ap‏ و بسگیری‌مان بای بوجودرردن خصوسیات 
یمان ضروری هستند 

تولیدتلموجوداتبهعلت همان‌سازی از سلولها ییاد 
وین هساه‌ساری بای کتل etl sige psa‏ 
بای JU th Gad‏ مور Ale lg‏ سرطان alas spy‏ 
سول ماشینی ست که مین از خودش رونشت تولید PAS‏ 
حالیکهویروس‌ه. Jae ph‏ انم دهن. همان ور که 
ple‏ فصول ۲۱۲۰ مشاهده خیم کرددر چرخ وی یک سلول 
نفد محتیات لام ری تفسیم به و لول وجود درد وین چرخه 
توس یک مری تدلات ظریت و مکایس‌های ملع int‏ رل شده 
Wg aly cal‏ یا موضوعی از رگ و زدگی مد 


حتی سلول‌های مفرد هم میتوندجنسیت داشته اند 

اگر ماد ژتیکی هرگ shea‏ ماه نی‌شد.هرفردب! 
Salas Se lel‏ هرا بو اعضای یک کلن همان 
قدرت و ضف‌های ژنتیکی را دا خاهند بو jel‏ چسی یک 
Sie wld‏ تنوعزتیکی از دو رد استکهابجاد ند دی 
جدیدی با رکیی از صفات متفلت از هر کنم ار وان است که 
ممکن است بای باه و ASL ia Jail‏ همه کرم‌زو‌ه به 
استنایکرموزمهای جنس با صورت دوب وه و حوی یک 
رونوشت از در یکی از ماد است. نظر که هر جفتکروموزوم 
قطماتی را در طول تشکیل تخمک‌هاو اسپرم‌ها با هم مبالهکردائد 
ترکیات جدیدی از bg‏ ایا می‌شود و در سل بمدی به ار 
می‌رسندکه نشاندهندهنوع تسریع بات است. مزیت دیگر FB‏ 
دو رونونت از هر کروموزوم این است که یک زن ضعیف از Bho‏ 
عملکردیبه ay‏ روفزشت دیگر حمایت و het‏ شده فستم 

مخمر سول وراج Su‏ رده شده در ولد ان و آب gp‏ 
rey lo‏ سرویزی استکه تا زا به gy pea‏ کاب 
ondary]‏ است یاه عنوان یک موجود آزدایشگاهی میم مطرع 
cal‏ مخمرها اند تعاد «گری از موجدات تکسلولی دنو 
جفت داد که به طورفرضی cla ba‏ رو ماد [اسبرم و 
تخمک‌ها) موجودات عالی می‌بانند. دو سلول wre‏ برخلاق نو 


Berd aiion, ۰ ا‎ 


رشد ونموابدیی جنینی 


0 


هنک ۱ تعداد کمی تقسیمات اولیه سلول از یک تخمک 
لقاح GL‏ کل مراحل رشد را تعیین می‌کند. یک جنین نوسه یافته 
موش در (B) shop )8( Sole‏ چهارسارلی, و )©( هشت سلولی. 
نشان ده شدهاست, go‏ توسط غشاهای ies‏ احاطهشده است. 
See‏ مشهی رش و مان درل لین وهای بدا نز 


sy‏ می‌دهد. 


ta gle‏ بنیدی, ماس Js‏ بفت‌ه انامه پیشهادی 
برای فرصت‌های پزشکی 

زیست‌شناسی سلل‌های بای( lady)‏ میتوند 
منجربه gladly‏ سول‌ه و بفت‌های ویژه شوند) موضوع GAPS‏ 
cle‏ اه وجو رده است.مامی‌توانيمسلول‌های دی انوم 
yl Lala aS jeje‏ 5 یک سول بکتریی 
Eo‏ تیم میشود هردو لول دخری در حجم ناه و شکل 
ba‏ و نسبتاً مشاه هم title‏ در بعضی از باکتری‌های دیگرودر 
تنادی مارد میم لول بویت و سول EE IB‏ 
منوت the‏ با که و سول ما ژتیکی sgh Aas‏ 
add‏ ولی Saw‏ است در ناه شکل و محتویات با هم تفارت 
دشته abs aus‏ ممکن فست سرنشتهای sl ite‏ 


a 


0 
۹ 9 


۷ 
۳ 
/ 


شکل ۱۶ (شکل رنگی) مخمر ساکارومایسیس سرویزیه به 
صورت جنسی و غیرجنسی تولید یل می‌نماد. (2) 92 سلول Split‏ 
به lng‏ ۵و tial Wye‏ کرده و یک سول ۵ تولیدکند 
O‏ سای a‏ » هابلوزید ود و ام یک رووت isn‏ 
ath‏ رش یک سول دیوید حال مد که PHS‏ 
رونشت از هر کروموزوم athe‏ در طول رشد ashe ety‏ 
Wage AL‏ جون‌زدن میتوزی toe AS‏ که یک فرآیند 
tthe ot‏ (6. تحت شرا گوسگی, وهای Si‏ 
توص از تقسیم سلوی به نم مبوز ری ISS‏ آسکرسیمهای 
هایلزیدیانام ی‌دهند 6 ترکیین یک Jee Sod‏ ایور ABM‏ 
زد میک که مود شروعبه رد کرد و سللهایهپلونبدی تلد 
نماد( el‏ همجن می‌توند به صورت UW). je cng‏ 
© میکروکاف Ap J ine‏ نی ملولهای poe‏ دز هروه 
زتی شکاف‌ها ره شده یک آمک در سست 


که هیقر 
گرفه و این شم از dd she‏ ید Ab‏ شون 
سلول‌های ao‏ رنگه hyp bys Sb‏ 


E ۳ eee ee 


نونایی در ساختن و دستکاری نعودن جنین‌های Siting‏ در 
آرمایشگاه pos‏ به فرصت‌های جدید پزشکی و همچین 
نگرانی‌های اخلاقی وا 
آزمایشگاهبهتدادی از ngs‏ تابر نز اما 
اه cd‏ در ین تکیک هسته‌هیی از رم میوب که به طور 
تادی قادر به لقاع یک تخمک نمی‌باشد استخراح می‌شود و این 
هستههاه تخمک‌ها if ny‏ مپس,تخمک‌های قح یات 
حاصل در وحم he‏ ور اه می‌شوند. 

در سال‌هایاخیر هستههایگرفته ده ار gg gin ple‏ 
غ رای تلد Sl‏ جدید هار بده شد‌نددرین شیو هسته 
ازیک سلول Sage‏ (دنی) اند سلولخون. با Hay‏ یک 
حیوان دهندهبه درون یک تخمک BL I‏ هسته یک 


ای می‌شود بای مل eld‏ 


od bay 


ail) itn,‏ می‌شود. در مرحله بعدی که در موش‌هاء گاوهاء 
ap hag?‏ و بضی دیگر از ot‏ نام شده scl‏ 
تخمک حاوی Bean‏ دهنده در درون یک نامالری کاشته می‌شود. 
وی یک هستهدهنه در یت رشدو Say‏ جوا کال نان 
دهند؛ اين است که تمامی اطلاعات مورد نیاز برای زندگی در 
هتههای بضی از وهای بخ J enh‏ این رو تمام 
pe‏ یک حون aly‏ شد رین سیر ژن‌های SS‏ 
aad‏ ردام itl‏ ری حون جدید یک کون Sa‏ 
ah pas‏ کل (VA‏ به رال حون Sansa‏ است در 
تیجه محط و abe‏ دیگرمقاوتبشد. ترا ان فد ید 
sin gg‏ راچد تاد هسته‌هی که شده وهای 
ES‏ به ttl jb‏ وب کار ihe‏ در ی که هستههای 
قسمت‌های دیگر دن در ما بمدی زنگی به ین خی کار 
od‏ پیش جنین‌های توید شدهبهوسیل ین نکنیک به علت 
نقایص gulps uly gl oaij alg‏ هسته‌های دهنده ممکن | 
ای Obl‏ مور نیزا اشته و یا Kas nan‏ است در 
فرآیندکلنینگ آمیب ده باشند. 
این St‏ زد مود دهد اهنجاری‌های Sng ie‏ زدرس 
دزن درف tho Sih silliest‏ 
به lag hel ag gal‏ کشاورزن و نکسینهایآمیشگاهی 
eal pla‏ 


آن دسته از وان که با 


act le‏ ب اسان بسا محدودشه ست.عملژتمبی 
داشمندن با آن نخافت aye‏ زرا خطر و ریسک آن رای 


Embeyoni ten eal‏ .2 مر 


lage alin ep cal San tl‏ تایه یدیل 
pS ent ays‏ لول دخت منوت وید مناد بضی ey‏ 
عنوان یک تقسیم سلولی تقارن توصیف شده است. 
تقسیمات سول بنادی یک مورد یژه‌ی از تقسیم pal‏ 
ttle‏ نی یکی از دو سول دختربه سول ily‏ یه بد و 
دیگری یک مسب تمیزیمل یدیل شدنبه یک سلول خونی با 
دارند. سلول والدی که یک سلول بنیدی نامیده می‌شود می‌تواند در 
چندین مسر تقسیمی بهتکیر خودش مه اه ودره تقسیم ی 
سول خونی دیگری را ولد lly py la‏ در پدن از 
سلول‌های بنیدی تشکیل می‌شون. بای isd She‏ سلول‌های 
دی درمز IPE‏ وید میشودو تلد وهای خنیجدید 
پدیده افلب علت 


بای dat‏ دور زندگی abl‏ ار 


موفقیتمبزبودنپیوند منز استخوان می‌باشدکه بای درمان بیمران 
gh‏ که سلل‌های wale‏ خوشان در ار درمن‌های سرطان 
آسیب دبده‌اند به کار گرفته شده است. جیزی که بیوند شده است. 
سلولهایبنیادیمیبشد. Sb lb‏ سلولها بنیادیخونی 
gate dbo‏ خودوسولهایخونی ون نع سلول‌های So‏ 
تلد ye‏ رین lb cal‏ در طولدورهای ey‏ 


سیل‌هی بای خدش را داشته اند وهای ناد بای هر 
اف از وهای gn‏ مستدتریکه ly‏ تدکیل نع تمد 
esol be slag‏ وج saa‏ اون ملول‌های 
دی در lal lags‏ که در platy‏ سلیل‌های دیگر 
مد نوی CL sil Seely‏ شاد 

در ستئداا,ملولبیادی Sad li‏ قح Bl‏ است که 
سول‌های plist a>‏ که قادر به تشکیل تمام بفت‌های بدن 
ماد وید aie‏ ان tay lie‏ تشکیل ap‏ 
همان روشن شده است که بهطور ae‏ هنگامی که نودای از 
سیل‌های تشکیل «هند یک جنین یی بهدوقسمت تفمیم 
می‌نوند رخ می‌دهد و هر کنم از نها oboe a‏ واحد تدیل 


می شون ان نان نی استکهسللهنمیتوند یت Ai‏ 
کی دهندة جنیی‌شان قبل از زمان تقسیم جنین» تقسیم Ua‏ 
کت هر سلول در مرحلة هشت سلولی جنین موش, پتانسیل 
تس شین به هر قستی از حون الا 2 لولهیی ین 
ی بهعنوانسلول‌هایبیدیجننی(!؟[۳5) گزارش اند 
هم نوک در فصل 7۲ BS np gl aly‏ می‌تواند 
om‏ بط مناسب در آرمایشگاهرشد کنند ond cat)‏ شوند و به 
e‏ موتی از سلولهای یز یه تبیل ند 


ایجاد می‌شود بگریزند و فق‌های جدیدی Sy‏ درمن‌های پیوند 
سلولی ER‏ 


stay BIG‏ یک لول 

زیست‌شنامن سلوی - موکلی Sho SS‏ چگوه تام 
ویژیها برجستهملول تیا رها ولکوی است این 
sles‏ دا نج مولکول‌ایبزرگ تسا Say‏ 
زگ به یکدیگ SIE Al‏ که واکشهای یم Sig‏ 
را به پیش می‌بند و رشد و توسعه اطلاعات حمل شده ترسطا 
la Jae‏ بر ما در el inte al‏ مولگو‌هایی که 
Sle ibe land laa‏ لول ر نکیل میدهند مرو 
oli‏ 


مولعول‌های کرچک abe‏ انرژی, Lesa rly BU‏ 
اکرومرلکول‌هادرارتباط می‌اشند 

پیشتر حجم سول یک سوب آیکیآیختهشده باوکول‌های 
کوچک مت قندهای ساده, اسیدهای آمینه, ویتأمن‌ها) و بون‌ها 
tag)‏ مدیم که یونهای کلسیم)می‌بان.مکان و 
غظتهای مولکلها و یونهای کوچک درون سلول به ‘hay‏ 
شماری وهای alte‏ سول کترلمیشود.پپه اقا 
elit pai glans‏ که و ینهای کوک 
اه درون وبیرون سلول و ادامک‌های آنجابجا م‌کند Led)‏ 
gy‏ 

یکی ales‏ شدرین و سوفن مولکولهایکوچک: 
آدنوزین‌تری فسفات (ATP)‏ است که به آمنی انرزی شیمبایی 
قابل دسنرس را در دوپیوند شیمیایی خود ذخیرهمی‌کند(شکل ۲.۳۱ 
ماه کید همه ملل قسمتی زان وهای غنی از 
نرژی ATP‏ می‌شکند. ail od‏ شده aly‏ یک فرژیند 
lil dow‏ اتباض Ve‏ یوستز بوین eth‏ 
کند. بای سه دست آوردن ipl‏ ساخت ATP‏ سلول‌ها 
iy Ja ly Sp ail she cl Se‏ که ند به‌دی 
اکسید on‏ و آب 420 می‌نودآنرزی ذخیره 083 در پوندهای 
اصلی alent‏ آزد می‌شود و ite‏ ین نرژی در ATP‏ هام 
IV Jad ie‏ سلولهای با رای AS‏ و جنوری همگی 
میدید ny‏ لین رین sil ATP‏ لاو بان اه و 


{Somatic cell nucear transfer 


شکل .| پن گسفند یکسان که pb‏ ژنتکی کلون ش 
یک جین wags lil‏ ی ره Sd‏ تسم ند وه رود به 
yb‏ جداگنه یه ail a‏ طبیع تولید درو به درون رحم یک مادر 
es‏ شدن. درک مرط یی لها فان Seal‏ شده ویک 
حون کال ا تکیلبهند در ly‏ ی رش یلها به لور 
تماعدی محدود شده و gs‏ ان Jae‏ اه ملت pd fab‏ 
دهد یک سیر ete‏ بای کلن یوت ie‏ ردنهسته‌ای 
eS ye‏ هسته‌هایدهنده‌ا وهای یک کوسفد a‏ 
the‏ هر چین به طورزتیکی! جنن بای که هسه ان رهم شده 
بود یکسا خواهد at‏ درمدهای th‏ یه بان روش زنه مه 
و gale le‏ ر بهوجد میرن لاه بر این 8 MS‏ این 
تکیک‌هابرروی حینات هنز به خوبی شناختهنشده است. 


Pref Esty بل ات (همچنین؛ يشتر مدم مق‎ ge 
یزشکی‎ alk bay وجود داد میت و‎ ae snl) جدی‎ 
apenas Jie ی تداع‎ aby Saas 
phe بنیادی بالغ یا جنینی است. با این عمل, انتقال هسته‌ای‎ 
سلول‌هابی که در محبط کشت رشدکردهو‎ (SCNT) سوماتیک!؟‎ 
علان‎ opt ay هرک به دون یک جنین تال نید‎ 
از بای است که‎ OUI سلولهای‎ ee Sad p glans 
یلزنا را ری تدکیل یک نوع سول مین ه هم‎ ad 
دمن‎ al la beg Sd ند دهد مزبت و ره پزشکی‎ 
دیه و‎ asl شاری از مرها اس که در پا ناعسول‌ها‎ 
Lah از دست دادن ین‎ Jap el gS eel 
درمن‌هی دیکر‎ ag ob آمیش‎ ly ات‎ Sue همچنی‎ 
پا دهاز یک هستف دهد یک‎ plage عفد اند هرا‎ 
ec ولد نون ویگ‌ای ای لول های یدنه مکن‎ je 
Io le مان دهدکه از عدم قول و ردکه توس‎ gl 


فسل ۱ -زندگ با سلول‌ها از 


۲ om, 


j tale‏ دنه ریم یی Kal ate‏ «ضروری» شامل 
هشت سید یی هستدکه Abs lly gin‏ اند وید 
gla le GJ‏ وا ذرت با Sean‏ این هنت 
امد Kl‏ را ار Ay‏ که یک زنجیر سید gl‏ نکیل 
می‌شود,به یک شکل پیچیده تا خورده و یک PSL‏ سه دی 
شخصی راب So‏ بعمکدخدمتاسب می‌شود(شکل 
۱۸ بعضی از پروئین‌ها شییه به یکدیگر می‌باشند و بنابیین 
می‌توانند اعضای یک خانوادة پروتئینی در نظر گرفته شوند. چند 


صدتیی وهای As ily‏ نهد یت نها 
بای عماکرد در gale‏ وی دون یک سلل lb‏ میشود و 
باب درون محبط خارج سلوی رها می‌تود (Coy Mra)‏ 
pe Ua‏ سلول تضین می‌ند که پروت‌هابه 
Jia (gyn) egy cade‏ اه یا 
ترشح شون Spat‏ ۱۳ و ۱۴ 

بروتی‌ه ye‏ عون جزژیماختری یک سول بکار 
as‏ ری مال aly yr‏ یک سکلت نوی تشکیل دهد 
(Vy Wade pai)‏ آها می‌ترنند حسگرهای درجه حرارت؛ 
le‏ وهای دک ریگ هی سللها اش همچنن میتونند 
ماب درون ویر ای ol,‏ ال ois‏ ۱۱ 
پروتئین‌ها م‌توانن نفش آنزیمی داشته باشند که باعث می‌شوند 
وکنش‌هایشیمایی بسا رت یی که دون کمک این 
laces‏ پروتنیروی می‌دهند بیش A Saige‏ 
نها aly‏ هیک زن وه Jae‏ نده آن رب حلت 


بو 
روشن یا خموش در NV Sal) i‏ ها مین TS lol‏ 
سلولیبنند که از یک سول بای ULL‏ سلولهایدیگر رها 
ala at‏ درون لولی, که اطلاعات را درون سلول حمل 
م‌کنن (نصول ۵ و AVF‏ پروتئین‌ها A a‏ موتورهایی بشندکه 
رامین hI Sy‏ دیگر a‏ حرکت در ised ipl goad‏ 
(ATP)‏ بای نجام کهایدیگر Spat) stig‏ ۱۷و AA‏ 

چکوه ۲۰ اسی Maal‏ می‌تولن عم پرونین‌های مخلف 
موردنیز ری pal‏ اي lly‏ مختلف را شکیل دهد این آمردر 
ناه لول غیرسکن بهنظر tye‏ ام ار یک بووین SE‏ 
تولی 
مختلف پروئینی وجود درد حتی به فرض hy‏ تعدادی algal‏ 
طورعملکردی یکسان, Lyall‏ چهات دیگرمحدودیتدافته 
باشند ولی, شمار امحنودی از پروین‌ها ممکن است خوب باشند. 

پس ممکن است سئوال نسود که چکونه نعدادی از 


طولی در حدود ۴۰۰ لد آمینهداشته اش QS‏ 


تعاد کی j‏ رجات So‏ می‌توند لرژینورخورشید hb‏ 
تشکیل ATP‏ در رین فتوستز هدام shi‏ 

مولکول‌های کرچک دیگربه عوان Bb‏ یم هم در دون و 
هم دربن سلولهاعمل aye‏ اند پیم‌هیی که فالیهای 
hb‏ بیشماری Spat aay coal‏ ۱۵ و۱۶ aN Se‏ 
بدن نسبت به یک حانه ترسنک ناشی از وی ig‏ است, 
8p coral‏ هرمن Sek‏ ست که Goh‏ جنگ Hh pba‏ 
جران در LLL ole‏ مورد نز sy‏ جنگ یاگریز توسط 
ضرینهای عصبی که با کمک نوروتراسیمرها و و Se‏ 
مواکولیکرچک از مفز به عضلات جربانمی‌بابند به یش برده 
می‌شوند که در فصل ۲۳ در مور نها بحث خواهیم کرد 

بعنی از ولکولهای کوچک (مونورها در سوب سلولی 
ye‏ به هم متصل شده و Dele‏ پوجد sg‏ (شکل UY‏ 
os diode‏ له Sie mt‏ ال : پل aaa‏ 
پروتیها leg‏ نلک را توب یایند به طور cee‏ 
کرو مولکول نامیده می‌توند بای متال قندهای ساده 
flat og)‏ منومر به کار رفته بای تشکیل پلی ساکایدها 
be ene SL hal AY Sy Sia le‏ دیور 
سلول‌هایگاهی و سکلت حشرت میشند. یک پلی ساکارید 
مسولاً یک زنجيرةخطی با شهار از تکار وحدهای قندی 
یکسانمیبشد از agi‏ واحدهایک زنجیرهاطلاعنیراحمل 
مین ین Jo‏ هرگ واحدها SLE‏ ناشن ریب و نو واحدها 
اطعا افیا حمل la‏ همانطور که در صل ۶ خراهیم 
دید بعضی پلی ساکاریدها پیچیدگی اطلاعاتی بیشتری رابه همراه 
old SLs so,‏ وحدهای مختلف یک OI ig‏ 
میدهند این ویگی. شاخس‌ترین oe Bin‏ از کرو وهای 
زیستی نی ie Sle yyy‏ 


بروتنینها نش ساختاری در سلول دارندوببشترین وظایف 
ig‏ انجام‌می‌دهند 

ساختارهای مختلف و gating, tory‏ قدر می‌سازد که 
عملکردهای متعدی رانجامدهند.سولها ۲۰ سید gl‏ مختلف 
در زجیر خی بای تشکیل یک پرتین به هدیگرمتصل 
می‌کنند(شکل ۲.۱۴ ملاحظه کید Spb tab Vann‏ پروتیها 
ao al ap ۱۰۰۰ ۱۰۰‏ ما بعضی پروئینها خلی 
تر و بقه IS‏ بندثر هم می‌باشند. ما اسدهای Cal‏ را توسط 
ستز نها از Sa sa ye‏ وا توسط تجزیهروتینیبه دست 


Eee | 


نید 


شکل VA‏ پروتینها در ندز شکل, وعمکرد سیر فاد ala elie‏ در ترس ده ین کندهض وهای تسم 
شده در یک یاس عمومی با چدین ره آشکار و Se SIS‏ وی Dy ae‏ رون یک شکل مه ی شاه شده ناسون اد 
که توا ین مکش یبای شده در فصول ۲ و پا Sole‏ رای شا ده شه cmt nl Jo‏ یات 
کی یک یی اگوی یک هرمن اون ال اکسین خن steht)‏ مدای یک see‏ کیک DNA‏ 
یک ناحيةکوچک از دو لاه لییدی که غشای سلولی را تشکیل می‌دهند [قسمت ۱۳ alin Maly‏ کنید ارتباط ne‏ ان ساخترها ر در منیسه با 


(V4) ou‏ طور Cla an Me i‏ میبشند 


اسیدهای نوکلئیکه رمزهای اطلاعاتی برای ساخت پروتین‌ها 
درزمن ومکان صحیح زا به همه دارند 

by cel‏ در مر چگونگی مان ومکان ولد یک نوع 
در ما nh) So‏ که دثوکسی ریب 
(DNA)‏ نمدهمیتود) حمل تدهاست. سخترسهپدی DNA‏ 
شامل دورشتة میج Sah‏ حول یک محورفرشی Share,‏ 
م‌باشد که یک gua‏ دوه تشکیل ano ee‏ رفه‌های DNA‏ 
از مومرهای که ails‏ یه می‌نوند JS‏ شدماد؛ 
تیدا اطب با مه مرنیمیشوند زا در ساخترشان 
رها ib fl‏ درد فصل ff‏ 

sity Jee‏ مختلفه CATA‏ و 62 نها به لها در یک 
DNA,‏ هم ls Jae‏ طوری که پخش‌های بای در 
درون ان میج ied S18‏ هر ساریج دوگانه 0۸۷۸ یک 
ساختمانساده pop‏ کج که یک رشته یک ۸ رد رشتة دیگر 
یک 7 درد HEC py‏ 0) جفت شده است [(شکل ۱.۱۰ این 
شته آقدرفوی و محکم اس که اگر slot‏ 
به طور خودبخودی در شرایط cove‏ 


پروتین‌های تناخس شان می‌دهد. 


cain clase‏ یک سلول, خوشان را نگهداری و ره 
می‌کند ری پسخ بان سل اجازه دهد که یک سلول pL‏ 
in Se‏ من یک هپوسیت(سلول کبدی) راد نظر بیان 
سول Bem) ۱۵/0 ba ly‏ 12+( طول هر وجه» حجمی 
معا Sem”‏ ۳/۳۰۱۰( لیر va‏ فرض این که چگالی 
یک سلول ۱/۶۳۵/001 بش وزن سلول ۵۲ ۲/۵>۱۰7 خولهد بو از 
آنجایی که پروتینهاتقری ۲۰ درصد وزن یک سلول | تشکیل 
می‌دهند orbit‏ وزن کل پروتین‌های سای Yee Mar‏ 
می‌باشد مانگین وزن مولکولی یک پروتتین مخمر بر حدود 
(۵۱۷۰۰)۵/009 سی‌باشد. با ضرض oped Rd‏ شاخص 
پرونئین‌های بوکاریوتی باشده ما م‌توایم شمار کل مولکول‌های 
پروینی هر سلول کید ابا il‏ از وزن کل پروین‌ها و عدد 
آووئادرو: تعند مولکول‌های یک HST‏ شیمیایی در هر مول 
(۶۵۲5۱۰۲)؛محاسبه نماثی مه بای با VV‏ خوهدبودبرای 
انجم این محاسبه, یک مرحلهبیشتر cal pi‏ یا یک سلول 
کبدی در حدود ۱۰۰۰۰ پروتین مختف داد لین یک سول به 


نظیرگینةانولین (۲۰۰۰۰ مولکول) تا پروتین ساختری فان 


clades‏ مت Called‏ ژن, شأمل ساختارکروموزوم و SIAL‏ و 
پردازش RNA‏ داشته است, در چندین مورد glARNA‏ کوچک [به 
gb‏ ۲۰.۲۰۰ نوی به طور وه Je‏ و علکردکوموزو‌ها 
cla Sy sa‏ بت gRNA‏ ترجمه مواکلهای MRNA‏ 
را به پروئین تنظیم می‌نمیند 

تمامی موجودات راه‌هایی را بری کنترلزمان و مکان روتویسی 
ژن‌ها دا میاشند رای ما ربتعم سلول‌های بدمان شامل 
مجمعهی کامل از ژن‌هنی اسان می‌اشند اما در هر نو لول 
فقط بضیآزین نها یروشن gery‏ در ساختپروین بکر 
میرن ان بدیه دلل اي موضوع آست که جرا سلولهایکیدی 
بضی از پروتین‌هایی alae Sb‏ وهای له تلد 
lige‏ و لمکس. ین Je‏ تمد از sy phe‏ 
ومیل روشن با موش نمونژنهای oy‏ یاه خارجی با 
bey Spat‏ خارجی پامخ دهد وبه موجب آن گنجینه 
بروتنی‌شان با ازهای اج le‏ بدا یک از این رو کول 
Jl Sin i eld‏ فانرهای رونوسی به DNA‏ برد 
که بهنواهی cil JIDNA lb‏ و به نان مدل‌هایی 
رونویسی زن‌هایویزه را ال کنه وی مهار مین [قصل ۷ 

فاکترهای رونویسی آنقدر اوقت طراحیشده‌اند که قادر 
atthe‏ تیب تقد ls alg‏ قط چندین زن از زان 
ژن مرجود در 10۸ سول متصل شون ب طور من یک پروتین 
متصل‌شونده به DNA‏ تالی‌های کواه DNA‏ رکه در حدود 
cp FAV‏ بر طول درد تشخیص می‌دهد. یک ala‏ از DNA‏ 


حاوی ۱۰ جفت بار با تجهب انکه هر Cane‏ میت هر چهار 
نود داشته ly coat‏ ۴ تولی ممکن [۸۵۱۶؟۱۰ Alo‏ 
بش پس فقعط چد کی و وشت از هر وی DNA.‏ لول 
تامی‌کندة مهار Clad‏ ژن خواهد شد چندین رونوشت ایک نوع 
فاکتورونویسیبهطور هماهنگ yg‏ مجموعه‌ی از ژ‌ها ربه 
طور هماهنگ تنظیم نمایند acl‏ اگر مکان اتصال برای آن قاکنور 
رونویسی در مجموعه ژنی وجود ISL Had‏ کتورهایرونویسی 
لب به مورتکمپاکس‌هایچندپوتین کار م‌کند که Gian‏ 
بیش از یک yy‏ در یکی وانتخب زن‌های تنظیم شده 
مثارکت می‌کن. در موجودات پیچیده صدها فاکتور رونویسی 
مختلف برای نشکیل یک سیستم کنترل بسیار مناسب‌که زن‌های 
share‏ سلولهای صحیح در Jabs shyly‏ مین به 
کار گرفته نداد مولکول‌های Se SERNA‏ می‌توانن با تنظیم 


دی ونمک به als at Ss‏ شد از رو دیون 
اسید Selly‏ برای تعین یک رشتهمورد نظر بی‌نهایت مفید 
میبشد بای ال اگریک رشنه نظلیص شده وه نی یک 
yi tes‏ 8 یک Syne‏ حوی رش مکملدیکر 
Jie‏ ده شود دو رت هم جفتخواهدشدحی گر poe‏ 


حاوی رشته‌های دیگر باشد که جف نمی‌شوند. 

اطلاعات ژنتیکی حمل شده توسط 1010۸ در توالی و ترتیب 
خط Uy‏ در طول یک رشنه cal aS JB‏ اطلاعات 
۷۸( بهواحدهای عملکردی مجزایی ply‏ ژن‌ها نقسیم شده است. 
که به طور شاخص حدود ۵۰۰۰ تا ۱۶۰۰۰۰ نوکئوتید Spb‏ دارند. 
gute lay Sh‏ هزارزن 89 انا‌ها در حنود ۲۰۰۰۶ ۷ 
۳ ژن درند.ژن‌هایی که دستورات ساخت پروتئین‌هاراحمل 
می‌کنند به طور عمومی شامل دو قسمت هستند: یک SoU‏ 
رمزدیکنده که تولی اسیدهایآمینه یک پروتین را تین 
مینمید و یک ناحة تظیمی که کت BUS‏ زان و مکان ستز 
پروتین است. 

Jl yal Spe‏ اطلاعات DNA‏ پرئین 
استفادهمی‌کنند (شکل (VY‏ در قرآیند oli)‏ روفریسی نام 
ژن است که به یک سیدریبن ویک 


در تمه رمزدي‌کنده یک 
(00۸تکرشته‌یرونویسی می‌شود یم زگ RNA he‏ 
ما تال ده را ریک U RNA bye‏ تاه 
DNA‏ بهعنوان الکو ji‏ یناد در سلولهای Sale‏ 
مسحصول RNA‏ ابتدایی به یک 8018 پیلبرکوچک‌تر 
py‏ تال igs‏ 
Spry‏ این مولویبرک مشکل از RNA‏ و تین 
lB he‏ دم رکه ترجمه نید می‌شودانجاممی‌هد. در 
طول a‏ تجساتریوزوی ارات دیق اسیهای هب 
is‏ ه وس MIRNA ly‏ که آن هم مس رمزژتیکی 
er he‏ ده است صورت می‌گرد halle‏ سلرل Sh‏ 
یی وترچم انجام میهدب ور فصل با جات DREW‏ 


(MRNA)‏ پراش می‌شود. که به 


قصل ۴ بررسی می‌تمائيم. 

علاوبرنتش p RNA‏ اتقل ORM‏ از هسته به 
Bye ol dhs‏ چارچوی ر بای سافت یک ماشین 
le‏ برد رزیل sins‏ جر ]دادهب 
بش از ۵۰ پروتین برای ساخت یک مترجم اطلاعات SES}‏ 
MRNA‏ ر سترکندة iy‏ رون ناکت gs‏ 
RNA‏ همچنن یک نقش مهم فا GDL‏ در تظیم 


شکل ۱-۱۰ DNA‏ شامل دو رش مکمل میباشد که برای تشکیل یک مارپیچ دوگانهبه دور هم پیچیده‌ن. as al (pe)‏ به hey‏ 
وهای ضیف need‏ ای ۸ و7 6 اب (Eel) cle‏ در طول رسد رشتهآ هندب وان وهای بای تلد 
tase gles,‏ یرون تج نید Spy‏ مرج دوک ای اند که هدام حری یکی ll) ay 66 J‏ یک رشته دختر 


شکل ۱.۱۱ طلعات رمز شده در 0۱4۸ توسط یک فرآبند 
چندمرحلهای به la lly‏ اسید آمیه‌ای پروتثین‌ها تبدیل شده 
است. مر by SHO‏ رنیسیبهنوحیتظیی نی وی 
مت میشوند وا( کترل Say‏ مره (6: دنل نج 
اتصل ان کپلکی با RNA DNA‏ 
پل ویس ازیک زن ال شده ر در یک مکان hay‏ در جاگ 
aia il yy‏ پم در طول DNA‏ حرکت کره وبا تفه از 
یکی رشه‌های asi pe DNA‏ هم متصل کرد و 
یک پش 0101۸ تکرشه‌ای aS ig‏ مرح (6:رنوشت بای 
dy‏ تول‌های pb‏ دنه پراش میشود مر :در یک لول 
بگارونی 10۷۸ بیک با (MRNA)‏ بهسیتولاسم حرکت مین 


سپس به یوزمهاییاصال میب که تولیآن اخوانه ویک FI‏ 
راتسا تال gla lt‏ ین به یک ents‏ خی تشکیل 


می‌دهند. 


ژنوم درون کروموزوم‌ها بسته‌بندی شده است و در Spee‏ 
سیم لول Sp ge ola‏ 

py‏ 1۸ سولهای ly‏ در هسته را گرفت وه 
طور گستر‌ای در ساختارهای مشخص به نام کروموزوم 
UIP Jad)‏ ورد هر کووزم شام یک مولکول DNA‏ 
ly Js‏ هم با وهای مشخص tage‏ در سولهای 
بویت یشترا تم اطلاعات زتیکی در یک موکول DNA‏ 


IS)‏ چدید یبش 


مارد ری مس 


تولید محصول و پایاری رونوشت‌های ژن آثراتیبر بان زن داشته 
باشند. در بضی مارد 8(4۸[های کوچک ممکن است با 
مانیسمهایی, بیشتر یا تام ژن‌ها را تظیم کند که CAT‏ ین 
مکنیسم‌ها هتوز کتف نشده است. 


۲ BREE ee 


اسان فتط DNA‏ میترکندبایی راز مدرش بهارث می‌برد 
ssp)‏ از تخمک حاصل میشودنه ام pe ISS‏ 
یک DNA‏ یی وه hese thie‏ اناد ری 
بکرگرفت شود کلوپلاست‌هاامک‌های که توت دیهان 
اجاممی‌دهند نیز وهای حقوی داد حدس بان اس که هم 
کارولات‌ها هم متوکدری‌هاهمزست دون مشتقشدند 
gle‏ صورت که کری‌ها درون ملولهای aio sed‏ 
طورهمزیستی در ناگی کرد و در Cle‏ میتکدیها و 
py b why‏ دهد 

هر ale‏ 2!۸هایحقوی Dp‏ و متکندریی 


-ِ 


ly sie‏ که حنود یک ae‏ طول داد IES JB‏ این 
Isle‏ در اي مرکزی سلول که چندن باب روی خودش تا 
می‌خورد oS ge I‏ (شکل ۱.۲ را ملاحظه [lai‏ ژنوم یک 
موجود کل 10۱۸ آنمجود در stale er‏ تک و 
سم هلول اسان PAT soaring Sark‏ 
اه ار مار ونیی گرا پر هار میسن 

هروقت یک سول تقسیم می‌نود,یک estan ule‏ 
Si gate‏ با زوم دورشته DNA‏ ماریچی را در 
کرموزم‌هاز هم gS elo‏ هرت اه نون الکو بای جع 
هیک JEU) ane Se Jobat‏ ملاح 


نما ابجاد یک جنت مارییچ درکنه می‌بائد که هر ff pS‏ ژنوم‌های باکتریایی سرچشمه گرفته باشند که آها یز معملاً 
شبیه IDNA‏ هستند. oly DNA‏ سول ile Slat!‏ هستند بای ال زنوم ايند دمک نها hl‏ 
نوکتویه به یک رشن lel ttle DNA‏ دیگر زوم در .کم را دار مبشند. 

فصل ۴توصیف شدن.طرحی مولکولی DNA‏ ویرگی‌هایقابل 

ملاحظة رپلیزومرونیشت سریع و hee‏ صحیح abies gull,‏ جهش‌هاممکن است خوب بد, باخشی باشند 


bles! bis!‏ 4 طور خودبخودی در طول هماندساری 
۸( رری می‌دهد و Aad tek‏ در تالینوکلوتیدها مشود 
تنیراتیاجهش‌ها همچنین gg‏ ایک باعث ty cal‏ 
Als‏ یشوند با از سمم شیمی؛ثلسموممجود در 
دود سیگ که نج بهایجدخطاهیی در ول فآند هماندساری 
20۱۷۸ می‌گرددحاصل شون (فصل ۲۵ چپش‌ها دراشکال alse‏ 
وجود دارند:جایگزینی ساده یک نوکلئتیدبادیگری؛ حذف» دخول با 
معکوس ندن یکی از یی‌هانوکنود ‏ 1۸( یک کروموزوو 
fatale‏ یک فامله از 0۱۸ ازیککرومووم 4 دیگری 

در تولیدمل جنسی جات ماندانسان هشهای مرجود در 
سول‌ای که به gh‏ باه در ول Slee Se‏ 
bby la Je‏ جنسی Jol (WU)‏ تخمک, سره و سرل‌های 
پش‌ساز Ooty‏ می‌رسند. وله 
مشارکت نمی‌نماند سلول‌های سومتیک نامیه می‌شون 
جهش‌هایی که دراین سلول‌هارخ Sn sag‏ به ارث نم‌رسند. 
اگرچه این جهش‌ها ممکن است در دیش سرطانمشارکت ses‏ 
las‏ یک تقسیمجنا la Je ge‏ رد زاو سمتیک دندز 
gp!‏ نددی J‏ سلول‌هایگيهی در هر و ظریتمیتاند عمل 
as‏ 

زن‌های جهت SSL‏ پروتین‌های 27 


از Som‏ در زد وود 


ail‏ با رزدهی 


وم سر 


دی DNA on ej‏ بمب ور هماهک کار کرد و 
هر کدم قسمتی از یک کروموزم کی می‌کند. نوم بل مس 
Sige‏ حدود sip Web‏ ریاد عرض سه 
دقیههاندسازیشودابه لت سحت ely esl‏ 
سلول‌هادریدن ما دستات یکی یکسانی را حمل کده و ما 
ie‏ موهایقهوه‌ای مد و چشمهای aad‏ رب ارث ریم 
یک مثل تفر ene‏ کل ژن شامل Shige‏ شدن یک 
nent‏ کال در جنس ماد نانمشد نان دوکرووزو ‏ 
درد در حلی که منان یک کرووزوم و یک گرومووم ۷ اند 
که نها Flo‏ بت بهروموزوم در دعنحال ژنهای 
موجود بر وی کرومزوم gh ak X‏ زیر در سلول‌های ماد 
(XX)‏ و سول‌های نر (XY)‏ فال شوند بای کسب این تادل: 
یک نسه از کروموزم 9X‏ سول مه به طر 
وبهیک‌تود IS‏ کرچک که جسم gett‏ 
ستء چم پر ye‏ است و هرز رزوی نمیود. 
به و تچب زیم داریا مر ژتیکی ,امتح 
مادرمن به ارث می‌بريم. این Si} lye‏ مربوط به DNA‏ 
ge‏ موجد در MSA tS ee tye Ins Se‏ 
در سلول‌های pb‏ هد که ۸:10 راوس نزژی sai)‏ 
از شکست مود غذابی منت ی‌نن.میوکدریها امل چدین 
ip‏ از زنوهای DNA‏ خودشانمیبشند که بعضی از 
Sows‏ مکی را رزدهی FS) Se‏ چون هر 


bmi ul 
تشن‎ 


زیستشناسی سلولی و مولرلی 


شکل ۱.۱۲ (شکل Bag ppg (gS)‏ ری تشخیص آسان رنگآمیزی شوند. یک اسان طیس Signy Bod J‏ 1۳ جفت 
pps‏ چاه رد یک تاد اهر جت از اد نی دیگر از در ارت مس Sala)‏ گت رزوی ایک سول ن دیق 
مینز که کرووزم‌ها Si hd ae sind Si Suge Ulla Shu DUM‏ لورسنت داصل شه است که جازه snag‏ هر ۲۲ abn‏ 
روز و کروموزومای و درنگ‌هی متوت به هگم مناهده ایک میکروکوپ فورست ab‏ شون ی تکبک قورسنت مرکب Sip‏ 
(هیربداسین) در" (MEFISH)‏ بضی ارقترنگمیزی canny‏ تایه منود lesion S (Cal) Fadl‏ موجود در سمت چب به 


ویب امد می‌نود در کل با tring apy‏ 6 و ۷ PAPER) abet‏ 


یرعملکردی سکن است یک نقش dal‏ در نکم دشته اد که 
منجربه GB‏ ژن‌های la Til ate‏ نظیمی جدیدبرایکنتول 
ژن‌های موجود م‌رد. ری ga Bain‏ که Le‏ 
اتصال بر فکتررهای رونویسی شاخص ققط ۱۰-۱۲ نیکثوتید 
طول ao‏ تدادکمی از چهش‌های نک نوکنتیدی ممکن است 
یک تمه غیرعملکردی DNA‏ به یک جایگاه تتظیمی etl‏ 
پروتئین تبدیل کند. 

بسیاری از DNA‏ غیرضروری هم در یوکاربو‌هاو هم در 
پروکاریوتها j‏ تولی‌های JG jhe‏ شونده‌ای که می‌تواند از یک 
مکان در زنومبه جای دیگر حرکت نمایند تشکیل شد‌اند این عناصر 
alge DNA Se‏ ری Wa)‏ برش [جامجاشدگی) کند و 
cel‏ آسیببهزن ند بضی اوقت آن رال می‌کنند Layee‏ 


سای 


1 ماما‎ Moscone in st hybiztion 


صورت جفت و oll ay‏ مرب شد‌ند انآ 


مشخص کرد 


Lae‏ آن je‏ ژن‌هابی که pe gh sag‏ گنل 
شوند el‏ ایا jl‏ بیماریهای ری ie‏ بای ال 
کم خونیسلولدامی شکل, حاصل یک PAF ps Bl‏ 
ژن هموگلویین است» هموگویین پروتئینی است که اکسیژن را در 
سیل‌های فرمزخون حمل می‌کند.تفیر یک اسيدآمیه توسط 
چهش ایجادشده در لول دی شکل, lg‏ سلولهایفمزخون 
برای حمل اکسیژن از قش‌ها به CAL,‏ را کاهش می‌دهد. 
پیشرفت‌های آخیر در تین جهش‌های ایجادکنندة بیماری‌ها و در 
فهم که چکنه ها Jy sh Sas sy‏ یر منود 
احتملات gle‏ را رای کاهش اغلب ثات از ین برد هرا 
میناد ول نوم ان نان می‌دهدکه یک نسیت خی زرگ 
از 20۸ به RNA‏ رونویسی تشده و یا هیچ عملکرد تنظیمی 
آشکاری ندرد چهش دراینناحی سمولهیح Usb po‏ 
ایجاد نمی‌کند. با این Wb‏ جهش‌های 3 در DNA‏ 


9 فسل ۱ -زندگی با سلول‌ها Sl‏ & « | 


شناور شده و سیلیت ایجاد aS‏ ین ay call‏ سلول‌ها این اجزها 
می‌دهد که تفر شکل یاه و حتی as Sp‏ ولی این حال 
Jal‏ بضی از وهای غشییبه ملکولهایدیگردرون با 
یرون سلولی حرکت as espinal Se‏ در فسل ۱۰و۱۱ 
در مود شاه نها چگون ملکول‌ا رعور مهد يشتر 
می‌آموزيم. 


۵ شکل ۱-۱۳ (شکل رنگی) فسمت آبکی درون سلول‌ها به ومیل 
غشای olay‏ مشکل از یک بوستة دای از فسفرلیدها 
alent abba‏ ماکلهای فسولید nepal‏ سید چرب (خطوط 
Se (Se eye‏ شده به درون و athe nS‏ دب 
ری abe‏ مشخص wens‏ وی هر دو طرش خضا به وسیلة 
قسمت سروشده oes yo ta‏ وی فسفات‌های بدا ود و 
bel‏ کی aay‏ و یرون لول yl‏ ند تام ای 
ng‏ همان lal [SLs‏ دولابه ففولییدی 2 (a8) al‏ 
پروتیهایمخلف تن ده نشد) در غدایدلاهفرو شاد 
فضایواقیدرنی یک سل soe‏ بش از حدم اشال‌شده توس 
gle‏ پلاسیی این کل ات 


سیتوزول و فضاهایدرونینامک‌هاز S55 tel‏ 
نیو محنوات پروتینی از SS‏ و از قسمت خارجی سلول 
tly Cia‏ بای مال. تکیب نمکها در درون سول آغلب به 
tip fo‏ از Ser‏ در فسمت ype‏ است مفاوت می‌باشند در 
تج این cyl‏ ریز نوحی‌های هر فسمت از لول کار روط به 
es) 939] 266‏ فت کار یک سلول pel‏ می‌دهند(فصول 
۰ و ۱۲ ig clan Se‏ و رینای‌هلی نسمتههای 
مختلف سلول در تتبجه بروتئین‌هایی م‌باشندکه در غشاهایشان یا 
درون هافر کرد 


برش به علت به مخاطه تن موجود یبن روی می‌دهد. poli‏ 
متحرک که وین با galt p‏ کف sind‏ مستول گوناگنی نگ 
برگ‌ها و توع slag‏ رنگی زیبا در رشه‌های ذرت هندی 
میباشند.عاصر منحرک با پرش به درون و یرون از ژنهایی که 
تجح al a‏ هنگام at,‏ ونم و aS ye JS‏ باعثالگوهای 
رنگی ماهانه می‌شوند. poli a‏ متحرک در باکتریهاهمیافت 
شدند که lng} lia‏ لام بای cali‏ به Senet‏ را 
پرکنده می‌کنند. 

عناصر متحرک؛ بهآرامی در ژنوم در رون تکامل مترکمشده و 
یک ler Soy‏ نوم موجدات امروزی را بجود slay)‏ ها به 
طور شکفتانکزی,۲۵درصد نوم اسان ال i ge‏ مضی 
از po‏ منحرک DNA‏ نها a He Eales‏ 
آسیبران) از slang‏ وروسهای sian‏ که قمتی از چرخه 
زنگیشان را به صورت glad‏ از DNA‏ درج شده در DNA‏ 
سول میزبان Gola ies‏ ما در کروموزمهای خود 
ریه‌های يکي igen‏ کمن را مل می‌کنيم. 

عناصر متحرک ty ad 8p, SDNA‏ عنران نگل‌های 
مولکلی she A‏ حال در تاملموجودات oe Fle‏ ال 
Jah fay alin Me‏ ۶ 


Steet‏ لول دا 

در Ja‏ هر سلول Show‏ یک قسمت ایک جزهدرنی SI‏ 
athe‏ تسا یک lid‏ سفحی ae ah lat)‏ 
خارجیجدشدهاستهینغشای espe‏ زد مواکلهابه 
درون یرون سامت بهعمل PS alan pl pope gle‏ 
شد سلول‌هایبرکاوتی غناهای درونی رسیمیدارند که در 
مخلف ندامک‌ها تقسیم می‌شوند هر قسمت ویژگیها 
و محتویتیمانند پررتنین‌های اختصاصی یا یک |21 معین درد 
برای کار آن تناسب Gib‏ است. غشاء پلاسمایی و دیگر غشاهای 
سلوی بهطر وی از ولا مولکول سفولیدی JS‏ شاد 
ان مولکول‌های دو قسمتی یک اتهای آیدوست (هیدروفیل) ویک 
tae‏ آب گریز (هیدروقوب) درند.نهاهای آبدوست دو GY‏ 
قسئولیدی یک نشاب رف am oe‏ هگریمی‌کند و 
pl la‏ در قسمت درنی محصور شده وب داماد 
jaf pln Jo)‏ یدای دیگر ماد کستول دی 
نع پروشن‌ها درون چارچوب فسئولمیدی قررگرفاند 
Sse‏ ییدی و بضی از رتیه gis‏ در سح شا 


قسمت‌های: 


a سونو بای‎ ions 8 


یش وزگیهایساختای و ye rfl‏ واسته به 
tye boty‏ رن بای Sere sous lage‏ 
ihn‏ پروینهایبشمری Jah‏ محل ie‏ مکان‌های 
مناسب‌شان lal‏ دده شون (فصول ۱۷ {VAG‏ بعضی j‏ 


ess 


رو ریرزو‌های زد 2 alte Sle pipe‏ حال 
روتین‌هاینرفح lain yeti‏ غایی بر 
روی begins‏ متسل بهشبکه آندوپاسی( ER)‏ ساختد 
می‌شون. این Sal‏ هم 


iby‏ نموده وب پرون 
شده در ER‏ به کمیکس گلژی التقال یافته, و در آنجا متحمل 
pelt‏ بیشتری می‌نوند. پروتنین‌هایی که در این مسیر حرکت 
میک slag la old‏ نی با زج 
متصل (SL)‏ شنک به عنوان ROL‏ ی 
جهتیبیپروتین‌ه tale a‏ صحیح‌ثان بکار می‌روند. این 
انا لکد اند زرا ها به وسیلاپروتی‌های دیگر 
تشخیص wb‏ شده وبه lng)‏ متصل می‌شوند و به این SB‏ 
پرونئن‌ها را به بخشهای مختلف سلول هدایت AS ge‏ 


le,‏ قندی 


سلول‌های جانوری محیط خارجی و مابعات خود را خودشانِ 
ails‏ 

ساه‌ترین حیوانات تک‌سلولی در ای از پروتین‌ها و 
Slow Sd‏ ماتریکس خارج سلولی نامیده می‌شوند فرو 
iy‏ له خودشن اي مود را تلد و ترشح می‌تماند 
بابران how‏ خودثان را تولد می‌کند (فصل 4۱٩‏ کلاان» 
فونترینبروتین ویژه در سلسلة جاوری؛ یک جزء اصلی 
ماتریکس خارج ملولی دیشر باف‌ها میبشد در حبوانات. 
ماتریکس خر سول سلولها فده Mle‏ یک مازیکس 
ویژه بادام بنام ead le‏ (غشای پابه) N‏ 
زمینه‌ی محانظت 5408 slay‏ سلولی ود و به سلولهاکنک 
میناد که از قیه قسمت‌ها به طور ال ملاحظای دور ماد 

لو‌ها در they © sho bcs‏ سولکولهای‌چسبندگی 
سلول (CAMS)‏ درعشاهای سطحی‌شان قرار درد به هم چسیده 
hat‏ ی از ملکول‌هان gle dole heey‏ اه یکدیگر 
ob Suit fe epi Jace‏ موی date‏ مشود ویک 
وحد چسیده(تشکیل ange‏ ای ald‏ علی شامل تندد 


Endoplasmis reticulum‏ -ز 


می‌تون ie lee S35 pa‏ سول به نون یک 
کارا ola‏ عمل wf‏ و منجربهعمکرد سوق سول 
inde‏ یشتر کار سلیبه Hay‏ شینهای موی Pad‏ 
Sop‏ بعضی در سول SIS‏ ی به کات ملولی 
متمل مشود و بضی در انانک‌هایگواگونق دنداد 
یج بو کال یف ge la‏ ر مرو میم 


سلول مولکول‌ها و ساختارهای بیماری را می‌سازد و ازبین 
می‌برند. 

سول WB Sale‏ شیمیایی شمارفرونی از موکول‌های 
یجید رز تکیات hand‏ ساده ولد می‌کد. عم ین کار 
ستتیبه وس رزی ae!‏ استخرع شده نها وچرب‌هاو 
یا تور خورشی )2 مود سلولهای (als‏ که در 417 شکل رایع 
ui!‏ در جهان ذخرهشدند توت می‌نود[شکل PALME‏ 
سلول‌های ho‏ و GATP SI aS‏ وسیلا ماشینهای 
مولوی برگی که در دوانامکقاگرقه‌اد نی متوکدریهاو 
کلروبلاست‌ها تولیدمی‌شود.ماشین‌های مشابهبرای تولید ATP‏ 
در غشای پلاسایی سلول‌های با کترییی وجود دارند. منشاء 
کلروپلاست و میتوکندریاحتال از باکتری‌هایی است که به درون 
sa ple‏ وروی ورد شاد ad)‏ ۱۲ 

ls‏ غنای ماب ور ستقیم با apna‏ توا سلولهای 
گیاهی Sola‏ از ور خورشید برای ساخت ماکرومولکول‌های 
پیچیده در طول lashes ald So js‏ زمین هم ز 
poe‏ مود یاهی شتق as‏ 

ble‏ به هنم نزب موکول‌های کوچک می‌تاتند 
قسست‌های فرسده را خود تجزیه ند و oly‏ ورد چرخه ند این 
وظیفه بر عهده لیزوز‌ه [تامکهای ناه ond‏ با آنزیهای 
تجزیه ند گنر ad al‏ دروی زوم ول در 
حدود ۵داردکه DHE isdn py ۱۰ bag‏ میتوزول میباشد. 
ool pH‏ 4 4395 مود به وس آنزمهای لیزوزوی کمک 
میناد آنزیمهای مزر طوری طراحی شد‌اند که در آن pH‏ 
yb cals‏ بزیایجادمحیطی PHL‏ این پروئین‌هایی در 
AE‏ لیوزومی Sal SJ‏ یونهایهیدروزن ابا تفه ار 
نرژی ATP‏ هدرن یووم پمپ (NY ad Se‏ لزوزوم‌ها 
در کار پکسازی سلول با پرکسیزو‌ها همکاری می‌نایند این 
ناک ها کوچک بریتجزیه از دی غاها و سوم مضر 
Ube‏ نیز اختصاصی شدهاد 


| 9 ee 


تبدیلات درونی الرژی زیستیٍ 


رین مولکول all‏ شده توسط سلول‌ها ly‏ دم انداختن وال انرزی استء ۸۲۳ ۸0۳ و 
یه ده le‏ دیشر وله تشکیل یاه cal‏ ری آدشده توا شافت 


فان اج م‌کنند. سه نع iy SALONS J‏ در قلب 
شبکه‌ها سای ام ناکت درون ملول‌های یی 
LL‏ میدن (شکل ۵ کات ge‏ ای بسا 
alae‏ جولی از ل شدن به هت کروی Ja)‏ ۱۰ بر 
میداد این مکت همچین در ee‏ وال درون سولی 
یکلا کرمزوما Spi) nd nay‏ ۱۷و )عمل 
می‌نماید سکلت موی مدا ی سح سول هکس 
Woe‏ کات سولی وهای یر lab‏ شود ورین 
تشکیل بافت‌ها کمک نماید Jat)‏ 4 

نما هی امکات سلون clays‏ طویل از 
زروادهی ane th yy‏ مرها که جع و 
خدمجمع سکلت سری نیم spel‏ کدف 
شکل سول je 2 aye‏ سوه یکت موی نس 
اد است. اما در قهبهطورپیوسته تیم شکل می‌دهد. اقا 
اسکات ساولی در بعضی از قسمتهای سول و رشدآن در 
قسمت‌هایدیگر el pa sys‏ ده بعت Go‏ 
سول شود ری مال یک سل Sie thie‏ به یک سل 
Gi pai a ed aye ey‏ پا کند و سپس 


WP sie ass us 
oe, 9 
ae oe 


go دی هی سللی رب‎ ATP JP (py) 


نستاکی زین la Sy‏ ماندادر HAS oper ay‏ 
وس ge‏ وسیع any‏ سلولی سلولهای مجاور 
sae‏ وب شدت به SiS‏ تصل bigs ead‏ ای مجاور 
sale‏ حون کی cle‏ سل ها dan‏ 
عملکردی اما تفاوت از نظر ساختاری که در athe‏ 
شکافدار و در یاهان پلاسمودسماتا نامیده بی‌شوند به هم مرتبط 
las‏ اي سار به سل اجه میهد سواکولهای 
کوچک مل ماد ی یمه باه ند patch‏ کرد 

سلول‌ها در بافت‌ها شوند. 


سلول‌ه تغیر شل داده وحوکت می مین 

سلو‌هابهخاطر داشتن سیتواسکات (سکلت at Spl‏ 
شکل ده وحرکت ih g‏ اکلت سل یی | ری Sp‏ 
محنویاتسللیفاهم می‌کن همنطور که بدن ماب سکلت مخت 
و یک J lemon‏ عضلات قبل کشش نز ره لها نیز 
فیبرهای اسکلتی سخت و موتورهای پروتتینی تولیدکندهنرو راد 
می‌باشند. اگرچه سلول‌ها بمضی آوقات کروی هستند.م lal‏ طور 
معمول به غت داشتن اسکت درونی و اتصالات خارجی JSS‏ 


هی حد بط 


Wy So 


شکل ۱-1۵ (شکل رنگی)سه aD‏ سکلت سلولی که درون سلولها بهطو oats‏ توزیعشدهاند.سه منظره از بک نع ملول یک 


هن یک تور 


در عرش مه ی ای alba‏ ده شهاسن. هی پیب و iyi gala!‏ 


فیروبلاست کشت دا 


SiS Seah ces Jain Bl pl Sy هر یبای نز هط یی هیک‎ ape مشخص متس‎ JOS 
میهد د ان مود قلامن‌هانح اس نگ‎ So دی‎ eT Sea Jain ای‎ cde cig phage Se 90 
در شکل وجنیش‌های لها مرک مین‎ lp i ean Si WMS SiH Sa 


شیمای سا کوچک, اه یه نوروجنش‌های مکی 
می‌شند سول پروتینهای گرد ید بای ریافت یه 
مبرهای هیر بای اقا هه دون سل رای اه 
یک پاسخ ماسب sage HO‏ در یک زمان مین یک سلول فاد 
ات فقط بضی از هی اف رحس نماد وه یف 
ند CISL‏ زان اس دهد در بضی مارد دریافت یک یام 
وله توس لول Ga‏ به یک پم مدیمفرت در یک مسر 


ویژه هه یبد 

تغیرات در محیط ya)‏ یک انزایش با کاهش در یک ماد 
غذابیویژه ا یزان ور و staple‏ درافت شده از سلول‌های دیگر 
Ol!‏ خارچی که سول اد پدازش کند اه ye‏ 
سری‌ترین پاخ‌ها بهپیم‌ها cai tne Lape‏ در موقعیت با 
Cad‏ پروتین‌های بیش موجود می‌بشند. بای مثال انکی بعد از 
Se)‏ شا یک وعده lib‏ غی از clang‏ م‌خورید BS‏ 
درون lee‏ خون شم برد می‌شود افیش گلکز خون توسط 
سلولابایپنراس حس می‌کردکهبه ول زد ندن هورمون 
انسولین ذخیره شده 4 آن باسخ می‌دهد. یام انسولن در جربان 
خون Col‏ می‌ود که تال دهن‌هایکلوکز در سیتبلاسم 
سلول‌های عضلانی و چرب به سح سول حرکت کن وشروعبه 
درد کب دون ین لها ایند همچننملولهای 
کبدی اک از Ji gb‏ دهده‌های متفاوت جذب مي‌کند. در 
هرد لول دی و عشلانی یک مسر lanes‏ درون سل به 
ly ley‏ به رای Tala le las‏ مورد 


جسم pls‏ در اتهایدیگر لول alle‏ شود همین مر باعث 
حرکت رو بهجوی سول می‌شود. al‏ کر به خاطر یر 
هماهنگ در اسکلت سلولی روی می‌دهد. سلول‌ها می‌توانند در 
سرعتی معادل ۲۰ میکرومتر در انیه حرکت کنند. جبش سلولی در 
ول leg cls egy‏ ه هنم تشک lacs‏ 
ودر طول بلوغبرایدفاع برضد عفونت‌ها بای تال ولد غذیی و 
ری بهبودزخ‌هابه کر می‌رد. حرکت سلولی نقشی در رشد و 
توسعهگیاهان چندسلولی یف نمی‌نماید زر سلول‌های گاهی جدید 
به وس pa‏ لولهایحاشر. دای san ya‏ سلولی مشترک 
تولید شداند. بک نتیجه دیگر از sald‏ بالا وابستگی 505 و توسعة 
Jb a al‏ شدن سول وه چنیش Maple‏ یک موقیتبه 
code‏ دیگریمیبشد. 


سلول‌ه اطلاعات را حس و سپس ارسال AF ge‏ 

یک سلول زندهبه طور age‏ محیط اطاف خود را بررسی 
می‌کندو فالتا ریات ترکیباتش را برطبق آن تعدبل Soe‏ 
ساول‌ها همچنین به وس پیم‌های ارسالی خود که توسط 
سلل‌هایدیکر apie ala‏ ارتباط aie Jy‏ این ed‏ 
lab lng‏ درون یک موجودویژه بکه ین gage‏ مختف نیز 
tle ice‏ ی تال Oop‏ ام مبنی بروجودیک منع 
ald‏ بای ماودیگر نات اس و cian‏ مسرف یک کی به 
وسیلة یک حیون به DE clea weigh‏ کمک می‌نماید. هر یک 
ojo‏ داد ای بکارگنتهشده توس سلولها شامل مد 


۵ شکل ۱.۱۶ پیم‌های خارج سلولی به طور عمومی باعث یک 
تغییر در فعلیت پروین‌های از قبل موجود یا در مقادیر و انواع 
پروتین‌هایی که سلوله تولید مي‌کنندمی‌شوند. () انمال یک 
ope‏ ملاسان دیرب رای وه خود میراد یک 
ont‏ که این ک loti‏ سوبود اش با 
کاهش می‌دهد به یش Se lp i‏ تال اون ب یدای 
خو در ها lah‏ هید وله مه ات لیگران 
eal he‏ در ستزگلکژن (LJ‏ می‌کد(0) 
sa S‏ هومنهی Seal‏ در درون سول وروی IAS‏ 
گرفان کلکس‌های گرد هرمن نوی | یه وه 
Sao J‏ منجو فش نید وهی کاشده ترس آن نها 
می‌شوند. دای ایام نز کب گنای رون سح لول متصل 


ie‏ توا سیرهای یچیدتری, A‏ بیان ژن عمل مین 


Ne 


Bboy See ژن وین مرحه در‎ cle tpn def 

gad Sle gli & Eccl‏ می‌باشد.سلول‌های SECO‏ طور 
al SI oes‏ عون نع قندی همکد ایند 
در nay‏ انز هم زده ماد ان اکتری‌ا هم ازیک 
را بان سمل رنه ۸اه ریش فق 
bas‏ پروتینی متصل‌مونه به DNA‏ بای تغییر سرعت 


ویس سهزن مور ن بر وله کین SY‏ ات به 


_@ 


نیز برای ساخت pa) sci‏ بزرگ گلوگز) را به بیش می‌برد. 
JS)‏ ۱۶۵ تجه خالص این پاسخ‌های سللیکاهش ae‏ 
گلوکز بان شما است و گلوکز اضاقی به صورت گلیکوژن ذخیره 
می‌شودو سلول‌های cay ola‏ عنون مب از PSS‏ 
که شمایک lid ey‏ را بای دادن یک lel‏ حذف Soe‏ 
ls cll gl)‏ تفه la‏ 

تولای lyn ple‏ فرستادن yay sp ne ey‏ 
حیائی می‌باشد. تعدادی از یمهای مهم رشد و نموی بروتئین‌های 
مترشحا تولبدی به سب la Joe‏ 20 زانها و مکان‌های 
دریک موجود تسه یفته می‌شد آغب یک سلول CBS‏ 
OS‏ چدین یام راد تین چگونگی رت بای مثل, درمز به 
یک نوعبافت یه با گسترش یک فریند ری مرد بای Sy‏ 
یک یم a‏ ند .من Han bl‏ بای مهاجرت, 
OS‏ میناد 

عطکرد حدود نمی از بروتینها در نسانهاکم‌های ote‏ 
مخمرو Gee‏ موجود اروت یگ بای By sail‏ 
Fad as‏ اي بل نیزا آشکارکرد‌ان 
که lis‏ ۱۰.۱۵ درسدبروتین‌ه در عملکرد بوک بت‌ها به صورت 
lr‏ خارج سلولیترشحی. گرنده‌ای پیام با یوین‌های 
ply JE‏ درون سلولی عمل می‌کند.بروئینهای پیلهرسان در 
رون سلول در طول یک JB‏ از مجموعهایا الاو اس 
ویژه سلولی مانندفزایش سنتزگلیکوژن عور می‌کنند. به طور وضوع 
lag‏ وال cd ply‏ اصلیسلل‌ها age‏ 


oe 


oar oh Jue‏ اچار با تفیرمواجه می‌شوند بیان ژن‌شان و 
Hl ges‏ 

سلول‌ها لاه بر تدبلفعلیت پروئن‌های موجود غلب به 
uo slaps larly lag She me‏ توسط put‏ مرب 
Gal 98 loge‏ می‌دهند بان ژن,فآیندی که بهطور 
یی اطلاعات Sj‏ را خونه AS, wal‏ به طورعمومی 
ee‏ روویسی که وین مرحله در وید بروتین‌هاست تال 
مشود در ان روش سلولها ge‏ یک MRNA‏ یژی را 
we‏ هنگمی که بهبروتینرمزشونده توس آن ۱۳12۱1۸ احتیاع 


سن نوی ند نان ارژی زد | به حداقل میساند. بای 
و یک MRNA‏ فنط لین زنجیر از ویددهای نظیم 
pee‏ ستکه با هم‌دیگر یک محصول tig‏ فعال از یک ژن را 


زیست‌شناسی سولی و Sin‏ 9 


سیرهای انقل sate pl,‏ را ه پیش می‌برند که همچنین منجر 
به تفیرنی در ونویسی زن‌های ویژه می‌شود (فصول ۱۵ و AY‏ 
اگرچه این مسیرها بهترکیبات متفوتی ناز دشته و بیجید‌تر از 
ply]‏ میباشند که پم‌های هورمون‌های استروتیدی IN,‏ 
می‌دهند Jy‏ اد عمومی یکسان می‌باشد. 


سلول‌هارشدکردهوتقیم می‌شوند 

همانطور که قباً بحث شد. تولیدمثل در قلب زیست‌شناسی 
J ay ep idly‏ نم yas‏ تنل bye‏ 
وابسته به تولیدمئل سلول‌ها می‌باشد. ساد‌ترین نوع تولیدمثل 
تسیم یک سلول Ul‏ به دوسلول «دختر» ماد این پیدهبه 
عنوان قسمتی از چرخا سلول روی می‌دهد. چرخه سابل 
مجموعه‌ی yl‏ استکه یک سول ا وس slg‏ که متوز 
et‏ میشود ری نیم ماه ید جرخ لول یی به 
gb‏ عموبیبه صورت چهر aby‏ ده است (شکل {VAY‏ 
کرومزو‌ه و DNA‏ حملشده توس ناد SJB Sb‏ [ستز 
هماندسازی می‌شود. کوموزمهای هماندسازیشده در SB Spb‏ 
sis) M‏ که در آن هر سلول دختر Job‏ شده دای یک کی از 
هرکروموزوم در طل نقسیمسلولاست از هم جدا م‌وند فازهای 
gM‏ 5به سید مرح وقفه فاز 21و02 هم چا شدهند در 


حول این دو فازوقفه. MRNA‏ و پروتئین ساخته می‌شوند. در 
موجونات pln‏ هر و سلول دخر وی نه همیشه) sha‏ 
ملول ولد ane ete Slee » ste‏ بای 
می‌تونندباعث abel‏ 9 سلول متفاوت شوند که یکی از آن‌ها شیه 
ملول ولد و دکری تیه بهآن نیست.چنیننقمیم سلرلی 
تفای ری نود نع J die‏ لها در دن یی و هم 
ماد Jas)‏ ۲۱ 

در طول ab bh Se tty‏ پوسته و مدوم تنظیم 
می‌شود سلول‌هی خترهبه کی نکیل plains‏ مسر 
خودان به jpop‏ ود یش تحت ln‏ یه و مطلوب 
way alas Sh‏ ۴۰ ده یک با pe‏ سول دختریتقمیم 
نود اي رعنهدریک سامت یک plo‏ ری به چا سول 
تبدل می‌شود و در یک روز تددسلولهاپیشتر از ۱۱۷ عدد 
Saye‏ ون خشک آه در حدد ۵ گم خوهد شد این Sb‏ 
تحت شرایط طبیی, رشد تمی‌تود با این سرعت دام یدزی 


2Siercers‏ سس 


ig SI ed le‏ موجد lit‏ م‌کند [فصل ین 
Jd‏ کت cat sip‏ نی با Soh‏ سارگاریعالی برای 
آنزیمهای سلول Sige Ald cob aie‏ 

lacy by‏ تکسللی a‏ لولهای A il‏ ممکن 
است به طور sho aS‏ در مدرض شرایط محیطی متوع قرار گیرند 
که در Shai es‏ سیم در pe Shee WSL‏ نز 
دارند. ای مال در شرا گرسنگی رشد سلول‌های pe‏ نوف 
می‌نودو هاکهای بت و seal Sue‏ می‌کند(شکل WV‏ 
ملاح کید با ین حال در موجودات چنسلولی محبط را 
بیشتر سول‌هانسبتأثابتمی‌باشد هدف اصلی کنترل بیان ژندر ما 
و در یر Obey‏ یچیه کال کرد sb Sus‏ او ie‏ 
ساو‌ها gi‏ یه ا حون کم میب 

کترل فالیت زن در Fp Sp clade‏ سول ال ندال 
عمده ین فمل کننده‌ا و ازارندههایرونوسی می‌باشد.انصال 
فمال کنده‌ا & تولی‌های یی SNA jay‏ ننویت 
gto Maas‏ رونوسی را فمالکرده و تصال 
بازذرنده‌ها به سیر توالی‌های تنظیمی دیگر که خاموش کنندا" 
nig ae‏ را خاموش می‌نن. در فصل و ۸ تگاه 
a Jd‏ ال elas yd‏ رونویسی و چگونگیعمل 
آنهاو همچنین مکنیسم‌های Sp Ke‏ در نترل بیان ژن خاهیم 
فقط می‌نوان در فسمتی از 
مفزو در طول ساعات بعداز ظهر وفقط در طول مرحلك معینیازرشد 
و نمووبعاز یک ey‏ یی ید ره روی هد 

تعادی از ای خارحیفعالتفمل slows‏ روویسی و 
plan 95h‏ که ژن‌هایویزهای pal ie J AT‏ می‌دهند 
رای lta‏ هورمنهای sito‏ ولد چربی من استروژن 
و تستوسترون می‌تولد J‏ عرض غشای BL JST plead,‏ و به 
گیرندههایوژهخودکه در Dee‏ هسته را گرفته‌د تصل 
شوند JS)‏ ۱.۱۶۸۵) اتصال هورمون, شکل گیرنده spiel‏ تغییر 
می‌دهد که esis ca lly wae‏ در DNA‏ متصل 
شود بنیراین a sth‏ یک فعلکنندةرونوسی تبدیل می‌شود. 
هورمون‌های سنروندی با ین سیر اتقل یم tala Ea‏ 
می‌شوند که سلل‌ها ژن‌هایی رکه از نها روویسی می‌کند 
دهن il Ya‏ هورمن‌هنیاترونیدیم‌تنند در جریا 
خونبهطورموقتی بروی وژیهای sole‏ یا ناس lage‏ 
یک شیر iS, ob ad Kalan‏ اتصال نعدادی دیگر از 
هورمون‌هاوفاکتورهای رشب ی دای خوددرروی سح لول 


پرداخت pp‏ ایک بیان یک زن وب 


E ME 2 


این geal pdb‏ نادی در تعدلرشد سلول, ye‏ (فقدان 
aly‏ درکترلرشدو تیم Ape‏ این می‌ود. در فصل ۲۵, 
Joe ag‏ و ولکول که جرب کی ناب و کتلتشدة 
Wale‏ می‌شود را بررسی spot‏ 

ig‏ فرآیندغرجنسی است زب لول‌هایدختر همان 
Ud‏ زتیکی سول ولد راحمل یایند در aly‏ جنسیء 
ile abl‏ سول سومی راوید aha‏ لمات Sj‏ 
هردو سل ولد در درد ایو ce‏ لحاقهاییبعثافزایش 
Sie tly ln aay apy Saas»‏ 
نیع ریژهاز سیم lg‏ میز را بکارمیگیرد AS‏ تعداد 
کروموزو‌ه ابر آمده شدن جهت احاق و ترکیبکاهش می دهد 
(شکل AY‏ را ملاحل ند سلول‌هایی با یک مجمرع کامل از 
کرومپزهاسلولهای یلزید نمدهمیشوند در طول sige‏ 
یک ملول دپلونیدی کرموزم‌ای شود را متل تقسیم میتوز 
هماندسری می‌کند اد مرح بط بدون هماندسازیکروموزو‌ها 
تفسیم می‌شود. در میوز هر چهار سلول دختر حاصل, فقط نیمی از 
تدادکلکرووزمها دا می‌اشند که هپلوئد abel‏ می‌ود 

ول جنسی در ینت وگاهان و حنی در موجوات نک 
ye‏ مد مخمرها روی می‌دهد (شکل ۲۶ را ملاحنله کد 
حوالتزمان و ری tpl bode J‏ تلد تخمک‌ا و 
lapel‏ (سلولهایهالونیدی که گامت نامده شاد وبا ید 
io‏ جنسی (ty I‏ صرف eyo‏ یک Sed‏ مونث در حدود 
نیم میلیون تخمک در یک دورف زندگی تولید می‌تماید و تعم این 
سلولها بل از این که او Ls a‏ اد تشکیل شاد یک اسان 
تجون مک در هرز در حدد ۱۰۰ ییون ام ag A‏ 
lace‏ سلل‌هایپیش‌ساز دیوید لا با تدکیل شهاک 
در انسانهاشامل ۴۶کرومزوم یش درنسانهاکروومهای X‏ 
و slang SY‏ چنمی نامه ap‏ یر ها مینکن را 


ی chal‏ ۳۲ کروبوزم نیمه 
کرموزوماتوزومی نمیهشدهاد که به صورت جفتهایی از ۲۲ نوع 
مختلف موجود می‌باشند. در ogee‏ یک مرده اسبرمی را که ۲۲ 
گرومزم و مچنین یک ایک ۷ درد تولی مناد و 
همچین یک زن تخمکی(خمکهای اج نان 17 کرو به 
له کرو 6 Wp‏ یی نوریب Ae ey Sao‏ 
یک ed Sud‏ ها همان نما ogy STP‏ تلد مک که 
خامل یک جن از هر 7 نع کیزوم ویک جت از ها در لا 


۳ ۷ به هنگام رشد. سلول‌های یوکاربوتی چهار 
مرحله را در چرخه سلولی طی م‌کنند که منجر به تولید سلول‌های 
دخترجدید خواهدشد. دراک Ss‏ سول چها یه ست ۱۰-۲۰ 
ساعت بسته نو لول ووضیت ,شدیامقیت رویمیدهد PSs‏ 
اتف که تال sai‏ 01 و 2 است bap ay jhe‏ دور 
می‌ند. a‏ هنگامهمادسازی DNA‏ در فاز 5 بعت می‌شود که هر سلول 
eying ld ee‏ دنه اشد igen) Mp‏ کرووزوها در 
و سلولدخترتهیمشده و یواسم نیز هر قسمتتبیل میشود 


بافته به یک حد 


تحت برش رویط ثل سیری با رسیدن اد 
مشخص سلرلچرخ رقف کرده و در یک pa coll ony‏ 00 
gh ghar i‏ ای از Gi‏ می‌تواد ap ml‏ وه 


وارد چرخه شود 


ge‏ غنایی محدود می‌شود. 

بیشتر سلولهای true‏ زمان سب طولنی‌تری تسبت به 
سلول‌های chee St‏ رشد و تقسیم نیز lL A>‏ حال, جرخ 
سلولی در گیهان و حولات gee ph wb‏ بسیا تنظیم شده 
است (فصل [Ko‏ این کنترل سخت و شدبد عدم تعدل را در تفسیم 
سلولی از ین میبرو بعث رشدزیاد فتهابههکام فرسوگی و 
آسیب ساولها می‌شود. همچنین آن باعت می‌ود که سلولهای 
ضالی در پاسخ به موقیت‌ها یا احتیاجات جدید رشد Gly iS‏ 
ال وقتی که یک شخس به یک Fak EW‏ مود م‌ند و به 
ظرفیت به دم اناختن اکسیژن بیشتری نیز داردتکثیر لول‌های 
قرمز خون اساسفزایش eae aes‏ از سلل‌های سیر تخصص. 
ce‏ در حیونات Mh‏ ماد سلول‌های عصب و سلول‌های عضلات 
Mtoe‏ در تقسیم می‌شوندو باب هیچ وچه یم نمیشوند 


Berd ations 7  ا‎ 


۵ شکل ۱۱٩‏ سلول‌های آپوپتوز شده بدون خروج اجزاء سلول 
دور از مکن glad‏ خود که سکن است به سلول‌های مجاور صدمه 
بزنند تجزیه شده و از gat‏ مي‌روند. سلول‌های سفید خون به طور 
یی ماد لول ده شده در سمت چپ بهنظر میسن سلول‌ها 
سلل (gl)‏ یرد اند سول GS‏ 
ده شده در سمت راست که تندی gfe da‏ حباب اند 
تشکیل دا siggy lbh‏ سل تشن دادشده رح مرگ 
است Up J ane By‏ رضد می‌شد ind‏ ری حذف 
سلول‌های عفونی شده با ویروس حذف سلولها از جثی که مها موردناز 
انکنتان 
دید psi‏ و رای حذف هی سیسم ot lal‏ 
ols‏ مهم است. 


تحت مرگ بنمهرزی 


ند اند nee‏ شخیم و بده‌ای که در نوس ور 


مرگ cay‏ دا سلول بای توسعة مناسب و عملکردی 
بذن ما حجاتیو مهم می‌باشد Jas)‏ 7۱ بای مال در طول زندکی 
lal‏ درای «نراحی و قسمت‌های ضقیم» 
برد ند aly pla peat aS ye‏ ضخیم و بده 
at‏ تدریع در یک الگوی دقیق و نمی از بین می‌روند و 
gh‏ و شست ما | بای ناختن ین در طول زندگی ترک 
ae‏ سللهای مفز هیچ وقت نمیبیند مکر Ue ial‏ 
JSS gore‏ نگیرند با بای ارتبعات لکتریکی با سلول‌های Sd‏ 
SLY ae‏ بمضی از انفوسیت‌های توسعه BL‏ سلول‌های سیستم 
آیمنی برای تشخیص برولینها و لی ساگریدهای خارجیانتخاب 
وبرگزیدهمی‌شوند برخی ار این sip ceed‏ واکش دادن بر 
خدبافت‌های خومان را دارن. این رو لنفوسیت‌های واکنش دهنده 


gts‏ دستههای ما 


روا 


olen 


۳-۹ & ۳۳. 
aa ye 
om 0 
0 @) 
=e 
سرا دختر ون است. در‎ Ha yg ۱-۸ شکل‎ 


lye‏ مور هی پش از دید تخمک‌ها و سپ به 
وجو میور [گاسته) ولد تردنوع ارم اتید Soe pops‏ 
ا تن alan tie‏ در یج شان اه شه ات در اسان 
و کروز‌هی جنسی هتم ایک eins‏ از ول 
خودروقتکن یک نا وجود آرد ۸ = اوه [کرووزوهای 
eestor‏ 


و یایک 26 ریک ۷ در نرهامی‌باشد(شکل NM‏ خطاهایی PS‏ 
plas oun ead & je Jb‏ در داد کرومووها تج 
شوند. ll‏ شامل سندرم hl acd‏ یک کروموزوم ۲۱ اضافی و 
سندرم کلاین فلترهدرای یک کروموزوم 1 اضانی می‌باشند. 


سول هاز شدت آمیب و ایک با درونیمی‌برند 
وقتیملل‌ها در موجودت چند سول بهلورجدی آسیبدیده 
Salley‏ ورس دچار عونت میشوده یمین د مرگ موی 
که نی از یک رویاد ay‏ استیکپارچگی سول به هم خودو 
اغلب بطو ull gil‏ سمی آن )3 می‌شد که مینوند به سلولهای 
ار ial‏ ما همچنین من اس in‏ که ای 
دریانت یک یام گهانده و lh‏ زدگی رای دریافت یک پیم مره 
اون ند رد رای نع مرک ssp‏ سلوی که 
آپودوز! مه می‌شود یک سول دحا مرگ ]وهای 
ضروری بای ond‏ خودش lye AS‏ مرگ به وس Hive‏ 
allay‏ سمی سلول ie‏ کل ۱۹ 


شرس ] 


زیسن‌شاسی سلولی:اندازه شکل؛ موقعیت و حرکات اجزای 
سلول را آشکار می‌تماید 

هدف زیست‌شناسان سلولی فعمیدن چگونگی SAS‏ 
ویزگی‌های سطحی و شکلی Joe‏ تومط خود سول ال ما به 
مکانهای محیع, تکیر الیو دریقت و رال a‏ مد 
bps glen‏ چندین نو میکروسکوپ | بای شاه 
سلولها کر م‌برند و همزمان eng!‏ لول علامتگذری 
کرده و Oba‏ بیش روی al‏ ابا مبکروسکوپ بررمی می‌کنند. 
oat a‏ در میس میکرومری ig pl‏ 

Sl Saale‏ سلول‌ها با توس میکروسکیی‌های اویه در 
ly‏ دهة ۱۴۰۰ انجام شده استه یک میکروسکوپ APIS‏ 
سودنندترین نوعمیکروسکوب نوریو عدسی یناد قدرت 
زگ کنگی ashen hee‏ درا بای هرمز عمیها 
a tthe‏ وزات os!‏ عدسی‌های بهتره فدرت بزرگ‌نمیی و 
ally‏ تشخیص با وضوحبیشتر فواصل اشیء (فدرت تفکیک) بسیار 
فزایش یفت,میکروسکوپهای مرکب ya‏ تصویر را در حدود 
یک هار ار بزرگ میتمبند نی یک باکتری با طول یک 
کرو (MM)‏ دیاین میکروسکوب یک pb nde‏ رد 


نید با ول 1۸۰ اختاس این یه Dye‏ تسیز ده 


ay 
سلولاختصاصاًنآمیزی شده وا‎ da! هنگمی که‎ 

علامتگذری شوند میکروسکوب قوی‌تر عمل می‌کن و ار نار 
one‏ ان اجه be ye a‏ را درون سول 
تب eS‏ یک مثال ماه رگ میزیبا رنگهای اس که به طور 
ola‏ بای دیدن کرمزهابه DNA‏ متصل می‌شوند 
پروتئین‌های ویژه به Hy‏ علامت گذاری با نتی بادی‌های ویژه 
می‌تولند تشخیص ob‏ شم 
ole ty‏ نها کمک به فلع Co‏ بر ضد عوامل خرجی و 
عفونت میبشد. در حلت کلی»هرنوع نی بای به یک پروتئین با 
lo‏ رک و نهچز دیکری متمل می‌نود(فصل AIT‏ 
بدی‌های تخلیص 8 Sly Set ned lt shige‏ 
ie gs‏ متصل شون که جازهیدهد در زر یک میکروسکرپ 
فلورسنت ویژه این آتی بادی تشخیس داده شود و محل bay‏ 
ایلیا کرد مود نظر تعین کرد SLIP Jal)‏ یک CHUL le‏ 
بایک ترکیب شوه که SLE pg po‏ سلولی hiya ly‏ 
jas‏ شود آتش بدی‌های فلورسنت A go‏ پوتینی پیژه که 
Yl‏ تشخیس می‌دند متصل کرد رقتی که نموه در زیر بیکروسکوپ 


نت بادیهاپوشن‌هایی هستندکه 


با بافتهایخودیفبل Sal‏ مالغ ود مرگ بناهیزی 
شده از بن میرن اگراینسلول‌هاقبل از رسیدن به لوغ ین 
نروند ممکن است باعث بیماریهای خودایمنی(اتوایمن) شوندکه در 
آن سیستم ایمنی خودمان هر بافتی که بلی محانظن از بدننقش 
ایا مد را این مد 


BG‏ مروری بر سلول‌ها و اجزای آنیا 

aby‏ درک و BY oid‏ از چگونگی نقش اجزای مولکولی 
مختلف سلول در عملکردهای سلولی یک سلول زنده ید 
دیدگاههای مختفی ار نظر al Ss‏ بع دیا زد 
زیست‌شنامی gle‏ یوشیم و یوفیزیک, زتیکه زنوبک و 
زیست‌شنامیتکوینیميرزيم که dy‏ آنها می‌تانيم به 
انش‌مان در مورد ساختار و عملکرد سلول اضافهنماییم.جنه‌های 
ys‏ آمایشگاهی هر دام la gcse‏ درنی سلول 
آبه روش‌های مختلف جستجو می‌ند و به مين احاه را می‌دهد که 
tly‏ مختفی از bag‏ لول وچگونگی Wel Ste‏ 
جرسیم تقسیم لولی JE‏ خو th‏ تشر ننش ان یه 
jal‏ یک فرآیند سولی پیچبه را فاهم می‌نمید.اکرچه ما 
shall:‏ مختلف | به طو مجزا انم و ترتیب بحث می‌نمئيم. 
ولی در عم بيشترزست‌شناسان چندیندیگه رب طورهماهنگ 
مورد J oll‏ م‌دهند.قارادنعلم ژتیک همرله با علم 


میکروسکوب عم نی سیب عم تکوین یک مرگرس ولذت 
obs;‏ ملولی است. 
قلمرو دامنه‌های زیست‌شناسی مقیلسی از میلیارد 1 


ال میشود [شکل (MM‏ یک سویآن؛ کورژی (en)‏ 
و عم زب دای «ا کر ود سویدیگرشیمی و فیزیک در 
نتهای «میکرو)قرار درد گاهان و حیواات مرئی که محیط hl‏ 
ماه pablo‏ میس من nfl‏ میشود مر 2۱:7 
ما می‌تائیم جهان زبستی را در سقیاس 
۱و حتی یک دهم (0m) ae‏ 

(ee la bs 
هنگامیکه در‎ bad lye 5b طول‎ ) ۲ 
بر هن قارگرفته باشند بهطور وضوح دیده می‌شون. رای دیدن‎ 
درونی سلولها ابید به سوی مقیاس‌هایی در حد‎ sa; 
tin) pags ۰-۰ 


100-۱) برویم. 


زیستشناسی سول Ply‏ 


ots‏ ری ند 
وجواتچد سول el Beste we‏ 
تا wn elegans‏ مت 
۱ سورد we‏ مین رن 
T T 1‏ اس تس ۲ ۱ 
Hmmm‏ ۱[ 
tnm tam ftom am Tum Tam gm tm mmm tm‏ 
شکل ۱.۲۰.زیست sine lat‏ مي‌باشند که محدوده oat aa‏ از مولکول‌هایکوچک تا لد رین درخت‌ها Jp‏ دهند. یک 


نم اش زیستی که د یک ie‏ یی نیم ak‏ )ار دای ais 9b DNA‏ ۳ اد () نن ان در مرحله 
هنت موی و مه وید تاج epsom yp‏ درد )یک SF pS‏ در دود ۱۵0۵ عرض دزد (0) یکون‌های ار در حدود 


م‌شوند در زب میروسکوپ نریقابلمشاهه seth‏ 
فوق‌الماده کروموزومها در طول میتوزابتا با استفاه از 
میکروسکوی‌هایمرکب اصلاحشده p‏ وخ هه ۱۸۰۰ کف شد 
در مرحل ile‏ میت کروموزمهای هماندسازی‌شده, شروع به 
حرکت به کنر لول Sia iy See ae‏ یکی از سه نوع 
فیلامانهای سکلت pbs‏ هستند در ین حرکت کرموزو‌ه در 
طول ide B89 jp‏ 

soda ong js 
میکروتوول‌ها بلی‌رزهمیشود با فلورمانه جزئات ساختاری‎ 
سیم سول را که به صورتهایدیگر نمی‌توانست مشاهده شود‎ 
۱۱ و اعث مناهدهحرکت کرمزوم‌اشده است (شکل‎ nS Il 

میکروسکوب‌هایالترنی بجای برتو نوری یک پرنوی 
itl el iy aa is‏ می‌دهند. در میکروسکوپ 
لکترنی؛ nig‏ بهقطات خی رک بریدهمی‌شو زیر یک 
Hp DE‏ قزر می‌گیرند. سول‌های زنده را ns‏ با ین 
بکروسکوپ KS op oS onli‏ میکروسکوب وی در دود 


pag of‏ ات که ofl‏ م‌دهد Skip‏ ریز ساختاری خوب دیده شون 


تک زیرواهدی که بای 


im‏ قد دار 


دیه مي‌شود تال آتیبدی‌های gh‏ موقبت Banas‏ 
هدف را تشخیص می‌دهد |شکل ۱-۱۵ را ملاحظه ada‏ 

با وجود ین هنوزپررتینهان خیلی جزنی و کوچک در 
سلول‌های زنده‌با غشاهای سالم و دست نخورده وجود دارند. یک راه 
رای حل این he‏ متفه از یک زنمهندسی شدهمی‌باد که 
یک پروتئین هیری را رمزدهی می‌کند. قسمتی از پروئین هیبرید 
oth‏ سولی Dye Bye‏ و قسمت دیکر gg‏ است که 
هنگام در سرض SIR‏ با امه او نفش خاصبت رسای 
درد یک ign‏ ظورنت معمول tf‏ ان دف مود تفا 
Se 8‏ رن رت مبز )یک yp‏ بیس 
که رنگ و فلورسنت مأهی لها رایجاد م‌کند|میباشد. GEP‏ 
برچسب شده می‌توند در زبر مبکروسکوپ دیده شود. بای متال. 
مک oa‏ وی نان 0۳۴ وین با روی شب آنوپلاسمی 
ساخته یود سپس توس سللبه درون یووم ال میا 
دراین مور وین شیک آندوپلاسمی و لیوزم‌های دی در زیر 
میکروسکوپ فورسانی در تریکی AB pals‏ 

pg png‏ فقط در ول میتز و هنگامی که بسبار مراکم 


Lo eee 


Bet انعم‎ Le یبش دک کر فینهای‎ Woy 
کاربد تکیک‌هایمجرا‎ pine جدامازی بخش‌های شاخص‎ 
مختفی در یک روش متولیمی‌بد.اساس این تکنیکهای‎ 
یکی‎ 


جداسازیبه طورعمومی بر یف توت در نازه Hb‏ 
WS Sy‏ یبد Lad‏ )بای خالس کردن یک پر 
مود نظر یک روش خاص‌سازی طاحیمی‌شودطورک ده هر 
مرح خالص‌سازی با آزمایش بر روی پروتلن مورد نظر مشخص 
می‌شود (شکل ۱.۳۲ 

تخلیص اندیی یک رون Dy‏ از یک عصارف للی 
اغلب یک کار خسته کننده و زمان‌ترمیباشد گر مقر کمی از 
پروتین تلیص شله بهدست al‏ میتون بهوسبلفروش‌های 
بحث شده در فسل ۱٩‏ بر یهن alg whe‏ کود بای یک 
یوئیبست, ی eg ola lab‏ ام بای جداسازی 


pe‏ بیشتر یک پروتین مورد نظربه منظور بررس‌های بیشنر 
the‏ آتی بادی‌هاب طور fe‏ می‌وند ayy‏ رکه ب طور 
اختصاصی شناسایی می‌کنند از یک Ly dyes‏ خالس‌تدة حاوی 
شری از روتین‌های مختلف «بیرونبکش دا یک روش 
مرسوم با ری بالامهندسی کردن یک ژنی می‌باشد که پروئین 
موردنظر را به همره پروتلین متصل‌شوند؛ً کوچک «برچسب» 
رمزدهی cal AS‏ پروتئین کوچک برچسبی می‌توند بای بیرون 
کشیدن پروتنین مود نظر از کل عصاره‌های سلولیبکارگرفتهشود. 

تخلیص یک پروتتین مرحلهای ضروری برای مطلعات 
ji‏ واکنش‌های نیمیایی با عملکردهای دیکر و چکونکی 
lel‏ تظیمی میبشد.بعضی از آزیم‌ها از چندین Spey‏ 
[زیرواحدها) تشکیل نداد که یکی از نها js‏ کت 
یک واکنش شیمییی و زتجیره‌های دیگر,تنظیم کننده زمان و مکان 
واکش می‌اشند. ماشین‌های مولکولی که تعدادی از فرایندهای 
> نکیل دهدة سول il‏ می‌هند go‏ بویهای 
بزرگ‌تری ابجاد می‌شوند. با جداسازی بروتین‌های ویژه‌ای که 
SI incl leh gars‏ و وفای‌هایدیکر نب 
می‌تاند تشخیص داه شود. رای Je‏ تخلیس و سطاله 
laced‏ پروئینهای SS oy‏ دهند؛ماشین همانندسازی 
DNA‏ سرخ‌هی را درا چگونگیحماندسزی 9۸۷۸ درطول 
تقسیم فراهم می‌کند(فصل AF‏ 

Sa Aah JSS) کفرماسون‎ oS gs fle 


LFrstienaton 2: Pckout 


0 هر ۱ ۱(شکل رنگی), در طول مراحل بعدی: 
میکروتوبل‌ها (قرمز) کروموزوم‌های هماتندسازی شده را (سیا 
به اطراف انتهاهای یک سلول در حال تقسیم هدایت می‌کنند این 
ول یاه یک رنگ DNA 6 Jas st)‏ بای آشکارکرین 
STL yay‏ بای‌ای ار ده با رس وه وین 
بای 16 کران مرها نیز Salat‏ در ین مره از 
موز ویر هر inn S‏ همانسازیشده[کهکروبنید ناد 


مشود از هم جداشد وه درز هدر حکت یماد 


وان قدرت درشت مایی» یک سلل ehh‏ که 0 Lb‏ رد 
deed‏ به یک نوپ فوتبال خواهد ساخت بیشتر اندامک‌ها در 
سول‌هایبوتابنی و ساختر غنای پلاسایی واه ولین 
ape‏ دنه با میکروسکوپ (Sai) Saosin ry Sl‏ 
با نکبک‌های gala te yf shay ee‏ مدای 
سه Sua su‏ و کملکس‌های پوتینیبزگ DN‏ 
چندین تصویر ستتباط شوند. ما برای به دست آوردن یک تصویر 
ge abe‏ از مگرومولکولهای ting‏ درون سلوله: یدب 
تکنیک‌هیی در محدوه و tip‏ بوشیم وییوفزیک روع نايم 


AS و ببوفیزیک, ساختار سولکولی و شیمی‎ ote 
ala ge MT سلول‎ sd تخلیص‎ 

یوشبمیست‌ها محتوبات سلول‌ها | استخراح کرده و shal‏ 
نکیل دهندةآنا ابر OL‏ تفارت در ویژگی‌های شیعایی و 
aga alin Sans‏ مد شود از هم جدا 
می‌نمیند.توجه به مولکول‌های ویژه بدین معنی است که این 
مرکی‌ها در قاس sagt‏ فعلبت lacs‏ توجه ویژه به 


Bert ations 


خر شکل ۱.۲۲ تخلیس بیوشیمیایی یک gay,‏ از یک Bye‏ 
سلول اغلب به چندین تکنیک جداگانهناز دارد. تخلیص می‌تواندبه 
وی کترووز معط پ وهی وله وهمچنین اکترووز 
casing‏ دس مدا هم خیس ام شود در ان شوه یک 
ون در ای ترکیب زاین اند زج ود درون جاهک‌ه قر گر و 
سپس تحت تیک میدن کترکی IB‏ میب در حضور ای 
مناسب نمک و دترجنت,پروئین‌ها از طریق رشته‌های Jj‏ سمت آند. 


حکت م‌کند. حرکتپروتتین‌های گت تست بهحرکت پوتینهای» 
کوچکتر بر ووی ژل به کدی صورت Sse‏ (شکل ۳۳۵ ALY‏ 
نی هدکامی که زل رنمیزی Oe‏ پروتین‌های جداشده به 
مورت slay‏ مجا ها شدت لت پوئن‌هامتاسب هسند ددم 
می‌شون. yl‏ سکن شده از له رای مخلوط بروتین‌ها (خط ا) و 
gute jl Be slays‏ مرح تخلیص tle‏ در وین ول 
تخلیص بوسبلهً نمک» پروتئینهایی که با یک lin‏ سینی از نمک ته‌نشین 
شده hy ay‏ ند کرو این موه( نان می‌هد که 
آن پررتئین‌های کمنری نسبت به مخلوط ly‏ درد سپس نمونه ‘egy‏ 
سه نع سنون کومتوگرقی که nating‏ ره رس پر Si‏ اه 
hl Ss‏ را مرلکولکوچک ig‏ چا a aig‏ نیس 
م‌شود(شکل 7-۳۱ aa ina‏ نون SU pl‏ خاص بوده که 


pe‏ با یک نو Se Ain‏ در خط ۵ دید 


پرونینبرای عمکود آن ضروری و tte le‏ رای aad‏ 
oe‏ عملکد و JLo‏ یک پرتین, ما به عکردساختر ol op‏ 
پروئین نیازدریم. گسترده‌ترین شبوه برای تعبین ساختاهای 
Story‏ پرتتین‌ه DNA‏ و X Real shin SIRNA‏ 
می‌اشد که یکی از cla‏ قدتمد و توانمند علم بیوفزیک 
ing ho‏ کامپوتری dd Cee odd‏ از مکان هر 
آتم در یک مولکول: 


بزرگ قراهم می‌کند. EL‏ دورشته‌ای» 


LSDNA,‏ نش کلیدی در ورلت بارد بر Ls‏ مطالعا 
Job Xtal sl fens‏ شده استه p‏ سای کاب شا 
با مثال‌های متعددی از ساختارهای بروتئین مواجه خواهید شد 
an‏ که مين فص ربا St SHS‏ وه tay‏ 
es‏ 


Ati ۰ 


ایی و کریستاوگرانی می‌تونند را یک 
بروشین معن وژه به مکمک ll Mais‏ نمیتوانند در موردنقش 
آن پروتین در قسیم سلولی یا هر فآیند سلولی دیکر اطلاعات 
بدهند. لهمیت یک پروتئین موقعی با قعمیت شرح دادهمی‌شود که 
یک جهشی از ستزآنجلگریکند و عطکردآن را تعت نار 
قزر دهد. 

ما [توتبب یک موجود b‏ بهعنون نرکیب ژن‌های آن تعریف 
Dal lined‏ همچنن به طور عمومیبه نان مرجعی 
SES ly‏ وگونگونی یک ژنواحد با یک تعدادکوچک‌تری از 
ژن‌های مور نظر p‏ یک موجود خاص leh J‏ یک موجود 
دیوید عمرماً دو نع آلل ازهر bo}‏ حمل میناد که هر نامز 
یک والا مشتق شده است. البته استتنهای مهمی مانند ژ‌های 
موجود ررویکرومزمهای و ۷ هر pine lay‏ گنها ال 

فنوتیپ[نبجهعمل یک ژن] ماد چشم‌های A‏ 
در مقبل چشم‌هی قهوهای Jb JIL‏ دید در نخودها ly‏ 
در روزهایالیه ale‏ تیک موقعیت و طیعت شیمیی ژن‌ها 
aig ee i la Sip iy SLOG‏ متسد 


ls‏ شوندفهم این که ag‏ مانند saaion‏ تسبیح» بر روی 
saat psi Sales‏ در ال دهه We‏ ریک پا مکس 
موه Sai?‏ يشنهدشد. 

از So MCAD‏ علم زنتبک, جهش بافهها آنهایی هستندکه ‏ بفیه 
ده و فاد نوی با اتجام ln‏ هستد که یک 


E Bp. eee 


ن با تولی شناخته شده ممکن است توسط شباهت با توالی 
پروتین‌های نناختهنده سبط گرددعلاوه بر جناکردنتصاافی 
جهش‌ها در ژن‌های جدید روز چندینتکنیک بای غیرفال 
تردن ژن‌های ویژه توسط چپش‌های مهندسی شده درون آنپا یا 
پا Sa‏ ان با مرکلهای RNA‏ مالک( 
(فصل ۵) J‏ دسترسیمی‌باشن ثرات Jak‏ شدن ژن 
اطلاعاتی را درب تقش پروتینهای بهرمز در آمده در موجودات 
زنده فراهم می‌کنن. این کاربرد تکنیک‌های ژنتیک با یک تولی ژن | 
پروتن فروغ شده ور bale‏ یک فوتیب چهش یانه تام 
سنتی با یک فنوتیب جهش یفته 


می‌شوند در الیکه عم 


شروع و با یک تولی زن / پروتئین خاتمه می‌یافن. 


ژنومیک تغاوت‌هایی را در ساختار و بیان ژنوم‌ها ی LL‏ 
آشکارمی‌نماید. 

علومبیوئیمی و ژتیک عموما بر رری یک ژن و پروتین 
Ad)‏ ند آن در یک زمان bade pie Sain‏ تولنیی .ین 
جنی‌های سنتی (لیوشیمی و ژتیک) یک دید وسیع و جامع از ساختار 
y‏ مایت یک نوم Jet yor)‏ ژنهایموجد ره نمی‌کند. 
رشت نیک" له بر تمین ویزگیهای lan‏ 
اگوی از ان ژن را نز تعین می‌کد. اف shad‏ 
تولیهای ژنوم بیشتر از ۱۰۰ گونه باکری و چندین cy Sy‏ به ما 
آحازهمی‌دهد که ژنومهای کامل گونه‌های مختلف را مقایسه نمییم. 
sc‏ شواهدیکنگیمولکولی 8 saa‏ 5 و تکای ما 
میسر ساختهاست [قسمت VD‏ ملاحظه eS‏ روش‌های بر یه 


Sey)‏ رای Malin‏ زان بخش از DNA‏ هافر مخلف در 
یک oy ae laa gh‏ یخی Sacre‏ یمان 
و athe‏ و tsa cil las‏ وهای sa cll‏ 
کره اس 

ریزآریه‌های 2۱1۸ می‌تونند plas‏ مولکول‌های MRNA‏ 
رنه نده در لول ودر یج نو نی py‏ شده یی 
ند ان یل وهای bie‏ زنب Serge cl erty‏ 
IS Sle‏ یک مجموعه ماوت الا ag}‏ میت به 
سلول‌های سید ونیا لولهای پوس رنوسی می‌کند ین 
تکنک ola‏ بان زن نیز sale‏ طول یک فد sss‏ 


2RNA inererng‏ و۱ 


Genomics 


موجود طبیی می‌نواند آن اعمل را انجام دهد. ch‏ 
«غربالکریهای وسیع NS)‏ رای جسنجوی فاد چپش یاف 
[ماند مگس‌های da le age‏ مخمر) که قار یه SSS‏ یک 
فریند سین مان تفسیم سللی یا تشکیل عضله نیبشند انجام 
می‌گیرد در موجداتآزماینگاهی یا سلول‌های کشت داده شده, 
جهش‌ها موه tang‏ ما هش( eS)‏ شیمییی با 
Kid‏ که جهش ‏ در یک نقطه تصادفی به پیش می‌برد) DF‏ 
می‌شوند اما چگونه ما می‌وانيم حونا با سلو‌های Pe‏ 
یفنهایاکه در بعضی ازفرآیندههماند سیم سلولی‌ضروری Sly‏ 
sails‏ داندجدانوه و نگهدرینمیم) یک راد بای جستجو 
asa‏ موجودا با یک جهش حساس به حررت میبشد این 


احرارت مجاز ابا 


جهش بفه‌ه ره رشد در یک درجه حارت 
نه در درجه حرارت top Vyas Sa‏ حرارت ep dep) Vb‏ 
غیرمجاز) می‌باشندسلولهای طبعی Seip bp mp‏ 
رشد کنند. در یشتر ale‏ جهش یافته حساس به حرارت یک 
gy‏ تفر la‏ رکه در درجةحررت مجاز Ula Jat‏ 
درستی تا نخوره و در Jae rapt copia‏ نیماد تلد 
می‌کند. غرالگری‌های حماس بهحرارت به منیا ویروس‌ها 
se Sey cre cl Ste bs St‏ همرت است. 

با یز تأثرات sha te j galas‏ حساس به حرارت 
ale‏ تفسیم لول تفیر یدمن تیان تعمیژنهای 
ضروری و محصولات پروتئینی رمزشده توسط نها را در فرآیند 
ole pea‏ کنف کردند. رت بزرک علم ز 
حضور وتقش پروتلنهابدون دانش فبلی‌از تشخیص بیوشیمیایی با 
عمکرد واکولی نها atl‏ در نتیج ین تریف ژن‌های 
جهش یاف جداشده و با نکنیک‌های DNA‏ نتریبکه در فسل ۵ 


آشکارنمودن 


بحث شده کلون‌سازی شدند. با ژن‌های جدا شده در asd‏ 
پروتین‌های رمزدهی شده نوسط Lag)‏ در وله آزمایش یا در 
-کتری‌های مهندسی شده با سول‌های کشت 
شوند. سپس بیوئیمیست‌ها می‌تونستند بررسی کنند که 
lage‏ همراه با دیگر پروتین‌ه DNA L‏ و RNA‏ 
کش‌های oy anes‏ رد طولتقسیم لول HS‏ مین 
(to a‏ 

یز توالی‌های زنوم موجودات گوناگون در طول دهة گذشته 
goat‏ ار نواحی 0(3۸]که soy cS LOL SUS‏ ولی ely Mas!‏ 


افتهمی‌توانستند 


iy بروتئین‌هابودند[یمنی نواحی رمزدهی‌کنده‎ Baa a, 
درآمه توا یک‎ jy deny ape Sar aS من‎ 


an‏ سلولی و مکی 


شکل نجربی ۱-۳۳(شکل رنگی) آلیزریزآرایهسلول‌های در 
حال رشد مغ و سلل‌هایتوموری مفز. یک یش مين یک 
As‏ شرع by‏ ری i‏ چگنه Sse jes sage‏ 
علیمی توت هستدمیاشد. RNA‏ سللهای dbp‏ رشد سفز 
مرش مخچه وا یک مور محچه تجاح نده بو RNA‏ توریب 
رنگ RNA jo‏ طلیمی مخچ توریب رگ مبزعلامتگذری» 
شده RNA pay‏ موجود با یک ADA dais hbo sgl Aus‏ 
مخلوط و هرید شدن. هر قطهشاملتولی DNA‏ یک زن she‏ 
Jae RNA,‏ ده با فسه دنب یرون رقه و ری در معوض نور 
ca JUV‏ این خاطرکهرنگ‌ها قورسنت شود قاطی که سبز 
هستند 00۸ اتال اه میمش و نفاطی که قرمزهستند 
RNA,‏ توموریانسال یه اند و ناطی که زرد هستند ترا ely‏ 
jy‏ یک میبشند نناط سعف رنگ‌میزی شده 
هایس ری ازکه RNA‏ کوچکی در هر تونه وج دنه 
LI aye‏ بر ان دلاتمی‌کند که Legh‏ نومه مخ 
طیمی با هر دوروویسی HS Bp eel jaa ab tl‏ 
اه شده cad‏ مجموع کال الاعات یز هی رگا ی بشتر از 
Ge ahd ۵۰۰۰‏ نمی هی تاد ردیک لد میکروسکویی 
مناسب شوند انا گیریهایدقیق شدت sy Lay‏ یک 
ean) ap hye‏ صورت Maye‏ مشاهدة چشمی نان 
می‌دهدکه gS‏ یار یی در هی ah‏ نومری بان شده 
منم از اي تاوت‌هانتیجه تفر در هی نوموری استه ما 
بضی ممکن Sal‏ نات بان زن رکه باعث تشکیلتومرها ینود 
آشکار نماد بهعلوهبوتشن‌های محصً اختهشده در توموها و یا 
شاید ضروری رای رشدکتترل نشده ممکن است عناق مسب 
scabs‏ ی کف درهای ops‏ اند 


Proteome 2 Proteomics 


3-Hiphthrough aay eeytallegraphy 


در باسخ هروه یا پیا‌هایخرجیدیگر و > Bi So‏ بررسی 
شون بای تال تشضیص le‏ مواکلهای 1801۸ Pop‏ 
فیبروبلاست‌های کشت داده شده در بیش از نقسیم؛ طول تقسیم و 
ja‏ قسیم یک دیا کل از Sl‏ روویسی که در طول 
سیم ملول رویمیدهد. ره من (شکل AIT‏ تشخیص 
سرمان با ین ply Sat‏ است ی الکوهای بیان ژن در 
ahh‏ نیو وهای ep‏ از هم متفوت است(فصل 
(YO‏ مطالعات مشایپی با موجودات مختلف و اناع سلول‌ها اشکار 
tins‏ نها یلد تیم لول نقش pS pei‏ 
ویژه ماش ty‏ باقن این که نم یک از نها هو مسقیم 
توس فاکوهای رویسی oles pcp‏ دای پروتین 
si ie of‏ با یک نی دی تلیص و 8۵ apa‏ 
آن بر sy‏ یآ آلیز شود که این شیوه رسوب ایمنی 
کون orig ott‏ 

بخنی از کل پروتینهایموجود در یک سلول,(پرتنوم(!) 
به میا Jat‏ می‌شود. ستز تیم شده 
Cage‏ پردازش و نجزبه پروتین‌های ویژه یز در تعین پروتلوم 
یک سلیل وه نقش‌های ایا یمان ری Si‏ 
asin‏ | وهای دبگر, مجتمع شده و SALAS‏ 
چندروئینیبوجود می‌آررند یک دید جامع از مشین‌های مولکولی 
مهم رای عملکردسلول فراهممی‌کند. ON Santi Hy‏ 


ات در 
’ 


Sis‏ نع sty‏ "که در Jo‏ توس sh‏ استء 
به محقفان اجازهمی‌دهد به سرعت ساختارهای صدها یا هزاران 
ogy‏ تسین of] la‏ ‌هب هم قشم le‏ 
تام عم ai‏ مشخص میک وتان ین عم رمک علوم 
پزشکی و زیستی امید. مترجم] 


زیست‌شناسی تکصوینی ییات وسگی‌های سلول‌ها را به 
هنم تخصصی‌شدن آنها آشکرمی‌نمید. 

دینگاهدیر در معا سلولها tll‏ یات آنها در طول 
ردو نمویک موجود می‌باشد باکتری‌هاءجلیک‌ها و بوکاروت‌های 
تکسلولی 
تفای نیون کار ند Jor‏ هماهنگ ترلیونها لول که بان 
مارشکیل می‌دهند vay‏ یایب ارو تیم کات اد 
در طول توسعه موجودات چدسلولی, فرایند تمایژ باعث عملِ 
اختصامی صدها نوع سلول, می‌شود. انتال پیا‌های 


gh‏ مخمرها) غلبم به هیچ وجه همیشه به طور 


فسل ۱ -زدگی با pos eee‏ 


۵ شکل ۱.۲۴ (شکل رنگی) بان تمایزی ژن می‌تواند در جنین 
la‏ مگس تعیین شده باشد قبل از این که سلول‌ها به طور 
مورفولوژیکی متفاوت گردند. یک جنین abt‏ دروزفلا که بر حدود 
۶۰۰۰ سلول سطح آن را پوشنیدهند و cal fous‏ که بسیاری از آنها به 
وس مکروکوب نوری ae‏ بل تشخحص می‌شند هرا ین با 
یک دترجنت کب ور SoU We ip‏ تسلولها »تیا 
ار شود henge‏ رد لول شده و 
یی که نشخیص aie‏ انعال ol Pathe‏ جبن سا 
ادی‌های برچسب شده را یک برچسب فلورسنت متسب 
پروتین‌هایی که در هسته هر کف کوچک lan‏ با یک (nd‏ 
Sg canis‏ دی ماوت بکاگفته دند که هرکام Sh‏ 
یک tiny‏ مفوت Shy‏ دش و هرکام یک رنگ معز زرد س و 
ی در بر میک روسوپفورسنتمیدهند. نک Doh oh‏ 


alm go gy‏ زرد Lally‏ شده است. 


eo sigs 


مکان پروتین‌های 
i lta‏ مهن که pln ja‏ یت دراین مر یی رت 
tle‏ واين خود نشان می‌دهد که ژن‌های ریژی در نارهای 
مخصوس سلول‌هاروشنهستد ین نهیم ری دنر بات 
ری من وهای زرد و سیک زو سرخ کول میک 


مطلمات تکوینی مستزم دیدن این که کجا چه وقت و چکرنه 
راختفا وله تشکیل می‌شون ایک یاه رویادهفی 
og‏ را هماهنگ کره وبه یش می‌ند WB‏ عم i Sle‏ 
که تمایز تحت J oh‏ می‌دهد pat) thie‏ ۱۶ و ۱۲ در 
طرل تکوین ما ali‏ در حالت طبیعی تخیر سلول‌ها را به 
سول‌هایدیگر مشاهدهکنیم.زیست‌شناسی سلول» 


gene expression‏ من 


_@ 


لکتریکی به ومیل oa Il dag‏ وس سلول‌های 
قرمزخون بن بدن بکتری‌هایعفونتبه ab Sean‏ 
انقباض به وسیلهٌ سلول‌های عضله, پردازش شیمیایی توسطا 
سلول‌های کبدی و غیره از ین Bly‏ 

J pte‏ تات‌ها در مان GUS he‏ در نتیچه 
تلد ره‌های ریژ‌ای از پروتی‌ها tye‏ که ری انجام 
jy bo Sle‏ توعسلول موردتیازمیبشن؛ ی این که 
فقط یک زیگروه از یک ژن مودود در یک زمان ی در یک سلول 
رونویسی شده است, یک چین بیان تمیزیزی! در زما‌های 
مخلف یا در نع مختلف سلولها lag St p‏ اجه گاهان 
sone‏ حیویروس‌هاروی ade‏ بل تمیزی زنب آانی در 
یک چنین oil‏ مگس تمایان می‌شود. دراین که تممی Ua Jake‏ 
مشخص شدن پروتینهای به رم رمدهبه وس ag}‏ وید 
sili,‏ شددند اشکل UIT‏ رنویسی aye‏ در یک نوع 
سلول دریاسخ به یک ply‏ خارجی یادر 
بای متال بضی Cod lag‏ یک جرخة وانه بین 
she‏ با و on‏ رونیسی See IB‏ 

Ig alg‏ متفاوت سال‌ها ly‏ ایجاد یک موجود کافی 
میاه هر مجموعهبشتاز تممقسمتهای Seis‏ دهد 
خود اس el‏ وناگون a pb‏ اد درون تا باف‌ا Lap‏ 
gach hile‏ تجمع اه ait‏ > بهطو ال ملاحظ‌تر این 
فسمت‌های بدن ih‏ فوا مد از تشکیل عملکرد داشته و عمل 
eas a, geo ne‏ دهد بای ما قلب اسان 
هنگام که کترز ۲۳۹۶ لول ار شروع به بش By Soo‏ که 
ما جین ۲۳ روز tly‏ ان تپ تا هنگمی که به یک له 
گام در لول رشد Jot‏ شود امه یا مي‌کند 

در تکوین Ad, ale Opry‏ میناد و در عضی اوقات 
سیم م‌شوند وبقی انا انجم نمی‌دهندسللهاتجمع فته 
اتط بر یایند نها در رید توسه, خاها | تممکرده 
:مهار ی‌کند و هر پفت ربا دیکری هماهنک می‌کنند. در 
موجودت ll‏ تسیم سلولی بسیر ید در lopli ite‏ موقف 
Slog‏ نسمنیازیک نم ندید سیب band‏ بدشته شود 


یک ساعث زیستی 


تقیر 


سیم سول فزایش Slt‏ نام دبرهایجاد شود افسانای 
بخشش آش به نسان‌ها با 
ست اوه یک صره pe‏ و AS lie‏ میخور یه 
| همانطوکه با J‏ قزر ملوم sada‏ 
نویه وید شد. 


روج دردکهزئوس, برومنئوس را رای 


@ oes فتا‎ 


ese 
BNA,ONA po Stine 


dee‏ موش‌ها و glad‏ می‌نند با داب SUS‏ بعضی 


موجودات بای جوبکبی به سنولات و 
می‌باشند. در تیجه حفظ تکاملی Log}‏ پروتئینهااندامک‌هاءنواع 
glass‏ خر کنیتیدرباة bo Sls‏ سافتارهایزیستی یک 
آزمیشگاهی که لب با رین به کار بره یود به هت 


مناسب‌تراز سایرین 


موجود 
oa‏ است. رین محققین ls yuu‏ موجودی که منسب‌تر و به 
sb‏ سرت وه و کالتریجوابگویسنوال مطرحشدهمیباشد. 
به مطلعات جهت می‌دهند و مشخص ده که تیچ به دست‌آمده در 
یک موجود به past YS yb‏ به وجوات دیگر وانسان 
می‌باشد. شکل ۱.۲۵ کاربردهای آزمایشگاهی شاخص موجودات 
oS tS‏ که زونه بط کال با تفر کم تین تول شده ات 
خلاسه ین بل «سترس بونتلی‌های زوین سوجودت به لور 
وزه ها را علم زتیک و لمات Sangh‏ نی ید 

Yoel چندینمزیت اه عون موجوات‎ busy 
نها سریع رشدمی‌نمایند مکایسم‌های زیادی را بای‎ alge 
Sane تک تونندی درد‎ guts کنترلفعلیت زن دا‎ 
خطر دز کوچک زنوم‌های با کترایی آسان بودن به دست.‎ a آخیر‎ 
دسترمی به تکنیک‌هایی جهت انتال ژن‌ها به‎ the آوردن‎ 
پروتنی‎ soo fhe باکتر‌هاواطلاعاتزید درب کول ژن و‎ 
باکترای و سادگینقشه‌بدریژن‌های میوطبه نوم نها نسبت‎ 
نوم موجوداتدیگر یبش مخمرهای تک سللی نه نها بعضی‎ 
باکتری‌ها را دارند بلکه سازمن‌بابی سلولی قابل‎ bye از همان‎ 
“ate ملاحظه و برجست‌ای شامل وجود هسته و نامک‌ها که‎ 
sity رای دا‎ stage eB ols 

all‏ سلول‌ها > بفت‌های ویزهه استفده از اسدل‌های» 
یاه و انوری مرح می‌کند. ینی hi‏ موجودلت آزمایشگاهی 
باصفاتی شاخص از بین تعادیدیگر مشخص می نون بای ال 
سلولهای عمبی و سلولهای aide‏ تا در پستاناران یا در 
جانورثی با سلول‌های بخصوص بزرگ با در ترس مانند 
سلو‌های عصبی بزرک هشث پا و خرکوش aby‏ یا عضلات 
پروزیپرندهها alle‏ شدهبدند ابر تکوین عصب و عضله به 
عورکسرهای در مکس‌هایمیوه درو مارگ anf‏ 
9S) oe‏ دیس النس) و گور خرماهی |دایورری] که در نها 
جهش ead‏ به is alge ial‏ شود مورد مقر گیند 
موجواتی با alge‏ فان سای که در یرون ادن مرش 
می‌کنند acl)‏ قورباغ‌هاءتوناهای دربایی, ماهی‌ها و جوجه‌ها| 
یات بای dy‏ سرزوشتهای لول اند سلول یی که 


۳ هر موجود آزمایشگاهی که در زیست‌شناسی 
سلولبکا میرود lil‏ رای بعضی از انوا مطالعات دارد 
lars (0) bs SLs (8) basen‏ کوچکی be‏ تجزبه و He‏ 
یکی ai‏ تددی رالات ین زن داد با مالمه بر 
روی این موجودات به دست ial‏ مخمر ساکاروماییس haps‏ )© 
bbe el chile‏ یک hy‏ دارم موجود MLS‏ تسب 
ساه‌ای مد که بای شد کردن و دست کاری silage ll Sh‏ 
در کم pa 9S pl‏ لگی () که درآ 206 کوچکی سلول 
مرتب شده در یک اگوی by a‏ در هر رم وجود درد شکیل هر 
سول وه یود دی شود مگس مب دوولملگستر (4) که 
لین موجود با بردهشده ی کلف وگی‌هایکرموزها ودب طر 
خاسی در تسین ژن‌هایی که ترسمه جنین JAS‏ مینمودد PIL‏ 
میبشد تددی این GU yo ag‏ در gba‏ فا شده‌اند 
oe) alist‏ )بای غرال‌ایزتکی سرب به مطور تب 
ژن‌هیی که ای و توس کول AS sai‏ رده می‌شود. از 
سیسم‌های دیوشیآمایگاهی» موش (موس BOE) Lyd‏ 
a hi‏ سنا نزدیکترین میبند و مدل‌هایی را بای allan‏ 
تعدای ار بیماری‌های عون و یکی AS pe eta‏ عاقی از 
BS‏ ام eh‏ تن که بضی اوقت به نون دوزولای 
سلما هی تومیف thy opty‏ غالهی ژتکی به مور تبین 
زن‌های ارم در تیا هر نب از ندگی گیاهی بکار OF‏ می‌شود. یبن 
pt‏ زنوو NS‏ وروس‌ها گنای باکتربایی» مخعر 
Gamay Se‏ سرویزه رم oe gil gi‏ موه نوس 
اسان وگیاه آرایدوییی تالا تکمیل شده و تقریً بای موش‌ها و 
alas of‏ درل تکمیل شدن است و dy‏ مار موجوت به Say‏ 
aay‏ ای al‏ جرجه‌ا وک لجن که برایتحنبان 
زیست‌شاسی سول بسا پرزش wha‏ داد .لوا وسیعی از 
nash‏ دی Lopate‏ بای Jabs lan‏ وله و Uae‏ 
oe‏ یدای he BES‏ 


pe سلول‌ها در‎ allan و ژنومیک روش‌هابی در‎ 2} aS bye 
نکون می‌شند‎ 


تخاب صعیح موجود زند؛ آزمایشگاهی برای کار و تحقیق. 
فهم اج ما از عملکرد مولکولی لولها مکی پر Calla‏ 

نجامگرفته برروی ویروس‌هاء با کتری‌هاءمخمر,آغازیان,کیک‌های 

a pe chy dap Saad جن.گباهان,قراه‌هاتتای‎ 


jo |‏ سی سلولی و مولکولی a‏ 


یک Sat} Je‏ یوسنه در جمی‌ای بای هزان سل 
pal gl»‏ شده است.چیزیکه مادرنظر می‌گريم این اس که 
تام ey‏ تفاوت‌هایانسانی رخ ده و ales aaah‏ یرنه 
لیر ln ty‏ بل ماهده و چش‌گیر تحت ssh 5 ob‏ 
هزاران صفت به ارث رسیده تشخیص wb‏ شدهاند و dyes‏ 
نقشهبرداری موقیت‌ها و مکن‌ها بر روی کروموزم‌هاانجام شده 
است. بعضی از این صفات تمایلات طبیمی برای به دست آوردن یک 
aly ita Zi lee‏ رنگ چشم, Sing Sl‏ کوچک 
می‌باشند تفوت‌های ژنتیکی در هر جنبه از زیست‌شنامی سلول که 
می‌تواند در جمعیت‌های انسانی یافت شوند,امکان مطالعنی را در 
حالات طبیعی و بیماری و سلول‌های گواگون در محیط کشت 
می‌دهد. 

موجودات آزایشکاهی که کمتر استفاده می‌شونده امکناتی را 
رای بررسی‌های بی‌نظلیر یا Sa Sia‏ خارجی سلول‌ها و he‏ 
plage tal ln Spy ln‏ که در یک مد مفید در 
حون بخصوصی as tll‏ فراهم می‌کن.برای منال» 
تهاهای کروموزمه[لمرها)به طور ستردهای در بیشتر 
abla ge‏ می‌یبد.سلولهای ds gh a pl‏ ام ٩۲‏ 
cl pp‏ هر کرومزوم) le‏ رعکس, بمضی از RI‏ 
دای کرمزومهای غرسمول SAS‏ 085 وه میلون‌ها مر 
در هر سول ah‏ مزیت به دست مها ویژگیهایب‌نظی رین 
ایشگاهی منتخبه منجربهکشفیت زیادی در مورد 


موجود I‏ 
jose‏ مر شده است. 


نستیجه بخش‌ترین مسطالعات زیستی از شیوه‌های مختلفی 
استفاده م‌کنند. 

ما نج دیدگه مختلف را برای مسائل زیستی مورد بحث قرار 
دایم زیست‌ننامی لول یشیم ویوفیزیک تیک Seri‏ 
وزیستشناس تکامی. هرمز ناو 
رابود و بسیاری ار سل زیستی, یت از یک دی 
رسیدن به یک فهم رضایت‌بخشی از مکانیسم احتیاج دارند. حالا ما 
برسی nlp‏ کرد که she‏ بای lean‏ دذاها در رید 
سیم SS la al Spe‏ مور تفه رگد 

تقسیمملول توسط بضی Sc‏ میکروسکوپ. 
بررسی و کشف گردید. ار لوامی از میکروسکوبه: شامل 
میکروسکوپ همنون و میکروسکوب ise‏ و تمویبرداری 


ات روط به خود 


رای 


بافت‌های مختلفی را تشکیلمی‌دهن) بای اسخرج در مالعا 
chen‏ مفید و سودمندمیباشن. بای مغال یکی از 
پروتین‌های کیدی در lid‏ متوز وین بر در ملع بو روی 
جنین‌هایفورباف ob Gly‏ شناخه شد و clear hin‏ 
آن Jabs‏ گردید (فصل Ae‏ 

با کاربدتکتک‌های DNA‏ نترکیب, محققین می‌تراند 
ژن‌های حاوی جهش‌هیی که aly‏ پرتی‌های رمزشده | 
غیرفعل یافش می‌دهندهمهندسی ils‏ این ood‏ ژن‌ها 
می‌توند به درون dap Soar‏ مکس‌هاءفورانه‌ه؛نوتهای 
ol?‏ جوجه‌ها,موش‌هاءگياهان گوناگون و موجودات دیگر وارد 
oly gd‏ دهند که رات SAS Jad‏ یک ناهنجاری زنی یا 
ازدندگی عملکرد یک ژن طبعی ری al sig‏ شیر به طور 
وسیع se‏ تلد نا موش‌هایحاریبیماری‌های زتیکی نسان 
بکارگرفته شده است. غیرفال شدن ژن‌های US ty te ey‏ 
Sable RNA oh‏ برس Sb Sle ey et‏ 
ممکن yj‏ در تدای از موجودات | cel oS pals‏ گسترش 
هی نوم indy Canal‏ دربیماریموجودات من الا 


پر 
و بای ghey‏ که دورةدرخت agi bel ls‏ جدیدی | 
رای پزشکی و داش‌های جدیدگشرده اس aw Slag‏ 
موش‌ها Shp Coe‏ نسبت به سابرموجودت آزمایشگاهی 
در از we‏ تانسدی‌های ژتیکی نزدیکترین جات به 
انسان‌ها ماش ژن‌های مهندسی شد؛موش جهش‌هیی شیه به 
آنهیی که همراهبا یک بیماری ورثتیویژه در انسان‌ها که می‌تواند 
واردسلول‌های بنیدی (ES)‏ جنینی موش گردد حمل aio‏ این 
سلول‌ها یانب درون یک جنین وله ریق ون سپس این 
سلول‌هادر درون یک موش te) iS bib‏ که با هورمنهایی 
تیمار یرات فیزیولوژیکی لازم sly‏ باداری در آن ! 
شود انته ینود al)‏ $140 موشی که از سلولهای BS‏ 
تزیقشده رشدو توس یه بیمری یی یماری اسان رشان 
می‌دهد. sl ue Solin‏ موشی از مرها chal‏ در دسترس 
ll acl‏ بشتر روینفایص مولکرلی ایند بیماری‌ها 
انجام شده و درمان‌های جدید می‌تولند آزمایش HOS‏ و در نتیجه 
bls‏ اسان در سرض درمن‌هایآزمیش نشده به حداقل 
obs Sb tere‏ یکی در قاس gay‏ انا شده تا 
نسپوزونهای جهشزایی که جدیداًطراحی شده را قسیر 
کنند. تانسیوزو‌هااجازه ولد کافی موش‌های جهش یافته ر 
تشخیص gj ep‏ راک در هر یک تحت تأثیرقاگرفته؛می‌دهند. 


te 


FE BR. ee 


نوند کرد uly bal,‏ جستجوی clad‏ ژن‌هاییکه ان آنها 
در چرخة سلولی pelt‏ می‌کند یک Gly tally ee‏ تشخیص 
کاندیداهایی ely‏ تنظیم کننه‌های تفسیم سلول می‌باشد. 

با داشتن ژن‌هیی Seas cots lye‏ بای سیم لول نیز 
itl‏ بیستی دریافتچگونهمحمولاتپروتینی این ژن‌هاکر 
می‌کند. صرفً شناخت یک ماد ly cling‏ دانستن مکانیسم 


gully thy! Sit‏ صراجعه به جنبه‌ای بیشیمییی و 
بیوفزیکی برای انجام کارهای زیست‌شناسی مولکولی و 
زیست‌شناسی سلولی در بررسی موقعیت و حرکات بروتنین ضروری 
می‌باشد. 

سانجا نقسیم سلول در یک VE‏ رخ نم‌دهد PSL‏ متن 
چرخذ زندگی موجود تفای می‌دهد. بای آرزیابیکامل از نحو تنظیم 
عملکرد نقسیم gle‏ از علم زیست‌شناسی تکوینی بای بررسی 
زمان و مکان نقسیم سلولی استفدهمی‌شود دراینآزمیشات زمان و 
مکان تقسیم سلول در طول تکوین موجود بررسی وسیس clap‏ 
که تقسیم سلولی را تحریک یامهار م‌کنندمعالعه شدند. خطاهای 
موجود درکنترل تکوینی تقسیم سلول توسط ellen‏ چهش Uc,‏ 
[Sl‏ می‌کرد که در gol pe‏ صورت این Cal ly ge AS.‏ 
gs‏ مها افت‌ها در ای ندرست یج شده و hb pol‏ 
ایجاد شود 

واعدیاهپایی که بای تقسیم سول در SES‏ میشوند 
می‌توانند برای تعذادی از روینادهای زیستی دیگر مأنند چگونگی 
JS‏ و عملکد عقلات ABS JS ie Sar‏ شود 


iit‏ تکامل زنومی 

سطامات جامعژن‌هاوپروتین‌های عددی از موجودات یک 
مدرک فوزالعه از ترخ زندگی به ما می‌دهد. طبیعت آزمایشگاهی 
است که آزمایشات را رای laa Le‏ سال جهت داد است و همان 
ببترین ژنوم‌های ایجاد شده آلان با ما هستند ما با بوکاریوت‌های 
82 در زان ng‏ خاصء ده دستکاهماکرووکولی و 
Sp aS ty‏ یبش که هم به نون sng‏ 
از تاریخ تکاملی مشترک ما می‌باشد. بررسی‌های جدید در 
زیست‌شناسی مواکولی سلول حاسل از ژتمیک به درک pte‏ از 
ستگه‌های ولکولی Syn‏ که در طول Jo Walle‏ از تجمع 
زتیک و تخاب تکاملی بای کارآمدترین SOLE‏ دقبق, متج 


1-Time lapse imaging 


a 


تنزل 25 A al)‏ رای مشخص کردن مرحل چرخة سلولی 
AS J lye‏ یت پیده‌های زیستشناختی با لین و 
مشاهده (pun Som)‏ شروعمی‌شود میس قسمتهایی 
که lel ab‏ شوند دست کاری می‌کردند نت بدی‌ها برد 
پروتینهبی که نقش‌های سهم در تقسیم سلولی داشته و با 
پروتئینهایی که در عملکرد این پروین‌ها مداخله iS pe‏ ساخته 
lan‏ کدی با پروتین‌های لورسنت دنم شده و 
oe‏ تین فلررست ی له اهی (GFP)‏ وین تین 
ری این مور ود پروتین‌های کلدی در سلول‌های زنده 
شوند و همچنین Mae‏ در مور این که چه 
وق و OS‏ پرنئین‌های کلبدی عمل می‌کنند می‌توانتند با ین 
روش‌ها بررسی شدء و علکردشان ارزیبی شود 

SS phe وی اند دوک مینوزی و‎ ged cela 
تخلیص و نایز‎ Sel کرد لو بوشیمی و‎ cn 
J nd چگن ان وین‎ Sil شدن. هر رون بای باقن‎ 
صورت یک ماقین‎ Sota ey مصل‎ nye SHS یک‎ 
استه تلیص می‌شود و ار پروئین‌ها لدی با فادها‎ 
SUS )۲ نع و سار روش‌هاتبینکردید(یصل‎ a SS 
سل ناگی‎ See قملتهایناشاخت زیم در استخراح‎ 
به‎ pe گروه‌های فسفاتبهپروین‌های تنم تفمیم‎ Sal 
sage ae AS ue زیلیشده بودند.‎ any 
als 

کتف یک پرونتین جدید در کمپلکسی از پروتتین‌ها که در 
تیم ملول لام ات آن Silage ps Jue Sal‏ تین 
عمل مهمی را نام می‌دهد. ژتیک می‌تاندبرای تشخیص Ae‏ 
glee‏ که late‏ پروین یافت alas‏ فده نود گر 


می‌توانسند 


تقسیمسلول در یک موجود ده 
a‏ شما فش پروتن جدی | درک می‌کند. تیک همچنین 
هی بای cul‏ ژنهای SB‏ ناناخته می‌بشد و این ed‏ 
غربلکری‌های پروئیها می‌تواند Leyes)‏ در باکتری‌ها و 
مخمرها همچنین gage te‏ آمایشگاهیبیچید بای 
جسنجوی تعام Sebi‏ بای تقسیم لول مود از اند 
نجام شوند.پروتین‌های kt late‏ شده Se pails‏ تصویر 
ef‏ از مکانیسم‌های تشکیلات تقسیم سلول مشارکت داده شوند. 

زنومیک مسیر دیگری را بای جستجوی pl‏ شین دستگاه 
تیم سلولی آماده می‌تاید از این آغلب صحیح است که 
MRNA‏ و laggy‏ قط رقتی که ها مود نیز میباشنده تلد 


که Boston‏ نم‌کند فتوان 


a زیست‌شنسی سلولی و مولکلی‎ Pon 


KH 9 lie‏ داروین دربارةتکامل تمامی حیوانات مربوط به 
ژن‌هامی‌باشد 

داروین نمی‌دانست که ژن‌ها وجود دارند با جگونهآنها wa‏ 
می‌کنند ما ما می‌دنيم:ماشین همانندسازی 01۸ یک خم ایجاد 
a>‏ یک el (gibi) ister Joe‏ جاچایی یک نکثرتید 
بادیگری یا شکست در یک کرومووممینودبعضی از رات در 
وم بیخطرهستن. بش به طور مایم مضر هستند: بعشی 
مهلک وکشنده میاه تعدادی هم بسیر سودمند و مفید 
می‌باشند. جههش‌ها می‌تونند sind paid SiS al loo} MY‏ که 
فعالیت بروتئین‌های تولیدشده توسط آنها ya‏ ببد وا زمان» مکان 
و مقدار روتتینتولیدشده در بدن را pel‏ دهند. 

oat‏ تولی زن‌هایی که مضر thes‏ از جممیتی از 
موچودت از دست خوهدرفت زی افرد ly She‏ هقی 
اند ان aad‏ تخاب به درستی همان چیزی است که enh‏ 
بدون شناخت از مکانسم‌های که Ub‏ می‌شود موجودات اختلاف 
atl ad‏ توصیف کرد. تین انتخاب تمام موجوداتبرای بقاء 
در حقیقت انتخاب ژن‌ها با درست‌تره مجموعه‌ای از ژن‌ها می‌باشد. 
جمیی J‏ موچودت غلبنفرت‌هایی داد که همکی اي Uy‏ 
gh gba lt‏ ری شرایط خوب سازگر میباشند. وقتی که 
Ss) ge et‏ یک آنش‌سوزی, یک سیل, فقدان تمین 
re Fale‏ نی هو موبوداتگناونی که قادربه وفق دادن 


خود ی‌باشندزدهخوهند مان oll‏ که ساگاری به نايط چدید 


از aloo‏ شوع به محوشدن وردن می‌کند.درینمسیر 
ترکیب SS}‏ جمعیت موجودات هر بار می‌توند AS pit‏ 


salad‏ از JF sid}‏ کنخ وشدبه طورقبل ملاحظهای 
در abit‏ وسایر حیوانات شبیهبه هم میب 
as‏ نها ما شید یک دبد ای ey jal‏ 


تأثیر اقع شده از رضعیت‌مان در dubs‏ حبانات داشته باشیم. این 
غرور در داشتن مغز پیشرفته ما فرار ار و این به هحراه 
uae‏ نی معکن است چنم ما به تونیهای قابل 
ملاحنله از گنه‌های دیکر ببندد. دریانوردی پرندکان» سیستم 
nate as 25)‏ ماه زد با پرواز یک pS‏ 
ای از an gy‏ شکفتانکیز در موجودتدیگر یبد 

Slaps‏ عم es Bl‏ 9 سل 
موی و فیووژیکی وج درد وی هیک از هی تیم BS‏ 


می‌شودبه BE‏ پیش متاوب yy las RNA‏ شتا 
glee yay bys‏ تاد از sof showy‏ 
ors‏ کشف نشده‌اند gyal‏ بادر دسترس داشتن 
یک شرع nae pS‏ بر برس UM‏ و وی 

میستمهای زد pal wl‏ شد 


پروتلین‌هایمتابلیکد»رسزژنتیکی وساختاراندامکدها 
gale ly‏ و هعانی بی‌باشند. 

حتی موجواتی که بهطورخرابلقبلی متفوت به نظر 
می‌رسد در تعدی از la Sh‏ بوشیماییمشترک می‌اشند. 
le gps Stay Jee ly‏ از واکش‌های سادة 
دیگر را در سلول‌هاکثتالیزمی‌کننه درپیشتر موجودات زنده ساخترها 
و مکانیسم‌های ie‏ رد tag‏ رم نیک که به کمک آن 
تولی‌هاینرکوتیدی ugly mRNA‏ سیدآیندیپروین‌ها 
این Sang lye lai‏ سول با یی ویک سلول 
انسان, بکسانخاده شون.در تجذ طبعت Bam‏ و جهانی رمز 
ژنتیکی کارخان‌های oh Sb‏ می‌توانند بای ساخت فاکتورهای 
رشده انولین فکتورهای مد کننده و ple‏ پروتین‌ها انیب 
کاربردهای able ly‏ شون شباهت‌های بوشیمای در میا 
موجودات همچنین به اندامک‌های یافت شده در سلول‌های 
FS‏ ترس oll gb JS clas‏ و عطکردهای این 
اجزای تحت سولی در تمامیبوکاریوت‌هابه طور وسیعی celle‏ 
sha‏ 


jbl‏ کمیرتری اطلاعات تولی DNA‏ رای شماری از 


کونههایباکتریایی و چندین یوکریوت قابل دسترسی می‌باشند که 
می‌تونند موقعیت و مکان ژن‌های به ریز Eagle‏ پروین را در 
درون نومه iy‏ کمک رز ژتیکی, Slade La J‏ 
پروتی‌ها م‌توندزتولی‌هایمنشبه نی Gat‏ شوند.اگرچه با 
تصری ساده. بیدا کردن ژنها و استنباط توالی‌های اسیدامینه 
پروتتین‌های به رز درآمه ها در عمل به علت پیچیده بودن برخی 
از DNA aly‏ مشکل cul‏ (فصل ۵) اما با وجود مشکلات و 
ابهاماتانفاقی در تولی‌های DNA ius ltl‏ مقایسه ژنومتعداد 
نگیزی | در خصوص حفظ 
مکایسهایملکویکه nage a Slappa‏ راهم 
ae‏ و همجن cyl Liss Gash‏ گنها ly‏ آشکارمی‌سارد 


ای از مجودت. شواهد هی 


) BRB eee ee 


«شکل ۱.۴۶ ژن‌های مشابه محانظت شده در طول تکامل 
فرآیندهایتکوینی متعددیر در حیوناتگونگون AS gp‏ 
تخمن ده شه ات که حشرت وتان ک یی مشترک در حدود 
نیم مارد سالقبل دفتند. نها زن‌های مشترکی Saas Sap‏ 
قلبه چشم‌ها و نی رح بدن کت Bae‏ 
که بر ghd‏ نگهدریعماکرد yp engl ll‏ دلتمی‌ناید. 
cape Hos shui (8)‏ دای روی کروموزوم‌های Ae‏ با 
تمامی cal lle‏ شده است. زن‌های HOE‏ پروتینهای مربوط‌ای ‏ 
که علیت سایرزن‌ا کول silage‏ هرمز در می‌آورند.زن‌های Hox‏ 
رشد he en ug‏ طول مور سرب دم نادیز Big‏ 
که توس رنک‌های ماه شخ نده ره می‌کند. هر ژن دریک 
ta‏ ویژه در لو محر سر به دم فا شده (ein et‏ و رشد 
plo‏ نج رل lagi os ly ula‏ ای Hox‏ 
سئولاشالمبژیمهره‌اانمی‌شند جهشهیی که نی Hox‏ 
راد نگی‌ها sie JB i cov‏ بات م‌شوند که قسمنای از 
ین در Js laa lage‏ نود تاهاب جایشاخه‌ه روی 
سر تشکیل شود ین نها یک A‏ سره دم هم یایند که 
بای میت و راهاییتشکیلماخارهال صحیع در مکاهای Be‏ 
(OY tye‏ توسه و رشد چشمهایمرکبدرشت در SE‏ 
نامگناری شده 


alt‏ ند رشد 


موه زنی | که 4065 ly)‏ فنوتیپ‌های ee‏ 
است)نمدهمی‌شود نیا درد (2) مگس‌هایی با کمودژن‌های sep‏ 
فقد legen‏ )4( چشم‌های نان Pant ofall sa‏ 
یه می‌نود و ال تن تک( cal‏ نیز 3 (2) اتخاص BU‏ 
عملکرد ماسب ۳:16 S35 lag‏ 04 داد که در J‏ یه 
در چشم‌ه وجود درد 7816 و |26 بروتئین‌های بسیارعرتبطی رکه 
ne‏ سار نها نیم م‌کندبه رز در BSI eal‏ 


gle!‏ بات سید 


این قضبه تم‌ود که تما ژن‌ها رون ها BS go‏ 
محافطت joy JB Jee Gute ls‏ پرون‌هایی که در 
a a gg eS a pa‏ دودمن‌های حولات 
وجودارن. ان بهطور شگفنگیزی تفت زادی از ell‏ 
مد یک Jae‏ یی رتشا نان مهن ین 
Jb‏ بیضی پروئینهای متعنل‌شوندهبه DNA‏ بن تخودوگوها 
ققط در دو میدآمنهز Vor‏ اسیدمین Ligh cigs‏ 


@ 0 


تکوین حیون مور نظر, به شدت از یک شاخهبه شاخ بمدی متفاوت 
Ja opal‏ همه؛ حشرت SU‏ دیب ing‏ همین 
قدر ماوت به ظر میسن ابید تا nip‏ ب‌نظیر بای 
ید یک مفزی ماد نز path th Sg‏ رت تحقق در 
زتیک Jpop gag‏ دو هه گذشته آشکار می‌نمید که حشرات و 
نان که یک نی شترک دنر دود يم مارد سال بل 
جدین زن تیم oy‏ مشاه (Kh‏ ۶ 


lds an a cal‏ بسیاری cyl‏ ژنهادر polis‏ وشاید 
goa‏ حیولات محافلت ند‌ند. به طور قابل eos‏ 
lan Sas‏ پرتیهای با oy‏ درمده ه thay‏ ین زن‌ها هم 
sd lo ae‏ بای ال یضی پوتی‌های مود نی نع 
دای نمو چشم در پستندرن مت 
می‌شند همین gb‏ ری نم تلب وه نش‌ه و مویرک‌ها و 
جابگیری فسمت‌های بدن در طول سر به دم و پشت به جلو 

محورهای یدن Ge‏ بروئین‌ها مرتیط می‌باشند (فصل AN‏ 
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شداند. 

با تشخیص ژن‌های بیماریای انسان در موجودات دیگره 
سعالمات آزایشگاهی در obeys‏ آزسایشگاهی بایدبه 
یشرفتهایسریی در فهم علکردهای طیی dag‏ مبوط به 
slag‏ منجر شود برعکس حال‌هایبیماری خودمان یک آلز 
کی os lage‏ ماع ده تشکیل میدهند ما 
ol‏ زن‌هایی که با یجاد یک بیداری ممین ممکن است DAS‏ 
بروتین‌ای عمکردی te)‏ رم در ورن یر فاد این 
Sane ip ght‏ طبعی ase pat‏ 
السانی به دست می‌آیند و می‌توانند eche‏ هدایت و رلهنمایی 
مکایسم‌ها در تحیقتبکار رون بای Ste‏ زن‌هایتناخته شده 
مربوط بهسرطا در انا sh oan nay ge‏ طیعی 
مدل‌های حینی مود امفاهقر برند و دیکاههایی چدیدی را 
ule‏ علکردهای این bong‏ در 


Jp‏ دمند. 


علم پزشکی نی توسط تحقق بو روی ساب موجودات زندة 
دیکر 

جهش‌هیی که در eda‏ ژنه در طول درهای sds‏ 
می‌دهندبه تشکیل سرطن‌های مختلف fll‏ کمک می‌کند. 
آشکال طبیعی, «نوع وحشی» ژن‌های ایجاد کنندة سرطن Lagat‏ 
وهای راهم در Saige‏ به نیم iS‏ مک سلول 
کمک مین Sal‏ ۳۱ ما همچنین aS cl‏ هش 
ای از زنهای دخیل در دیسترفی عفلانی کم خی سلول 
دامی شکل, و بیاری هاتینگتون از ولدین came Oo‏ 
خوشیختنههمچنینمی‌تلیم ژن‌هابی که ره طور درتمندی 
در پر ple ase‏ می‌سازد به sins yet)‏ قابل 
ملاحظهای jl‏ ژ‌های aban‏ سرمن ودیگر یمریهای اسانی 
در فاص dhs. ul‏ م‌شوند.برای تال lalla‏ اخا 
نشان می‌دهد که بیش از سه چهامژنهای ole‏ شناخته BE‏ 
اسان مرو به نایم بشدکه در مگس موه CAL gp‏ 


سیستمهای زیستی ست. در دون ان محیط کی موکول‌های 
کوچک ویونها وجود رن که ۷ درصد از وزن ماه نهر تشکیل 
می‌دهند ین مود به صورتماکرویلکلهای ip‏ مجنمع 
می‌شوند و اجتماعتماکروملول, مان و see‏ سلوی و 
همچنن i ladle‏ سوجو )0 تشکیل می‌دهن این 
موکل‌هایکوچک شامل سیدهای lah) eel‏ ساختری 
بروتین‌ها؛ کته assy‏ ساختری 10۱۸و 0۱9۸ 
Ida)‏ [احدهای ساختریخشاهای زیستی) و ده [واحدهای 
ساختری (ge gals‏ می‌اشند 

غلب موکول‌های زیستی(همچین قندها به نی در آب حل 
می‌شونداینمولکوله آیدوست(هیدوفلیک)!نامیده می‌شوند. 
ی [همچو نکلسرول) که مود روعنی و ap A‏ مب 
a sales‏ ین مولکلها 281 (هیدروفوب)! 8 Spe‏ 
le‏ مولکولها (همچون فسئلیده Sia As‏ نی هم 
caged ol‏ و هم آبگیز درد ین ملکلها آمنی نیک 
نامیده می‌شوند. فسفولبییدها در ساخت غشاهای انعطاف‌پذیر 
تفه میدن این Le‏ مرزهای دیار ماند سلول‌ها و 
نامک‌هایدخل |g‏ تشکیل Sle soy‏ رون لها 
بافت‌ها و موجودات زنده از کرچک تا بزرک وابسته به همه این 


زاب 


1- Hydrophilic 
3+ Amphipathie 


2 Hyérophobic 


ساختارهای نیمیایی 


رئوس مطالب 
۲-۱- پیوندهای کرالان و میانکنش‌های MS rob‏ 
Lodge eet ibe oly ۲-۲‏ 


۲-۳-تعادلشیمیایی 
۲-۴-ارژتیکبیوشیمیمی 


Joke‏ وه ه اکش‌هاو مانکش‌های شیم 
par‏ بیس با J Ses‏ نظر نی فضایی و تحت ای دنورا 
تیک و معط Nel‏ سلول هماهنگ می‌شوند. با nt‏ این 
مالکش‌ها و واکش‌ها در سطح موی ما edie‏ شرع به 
dG‏ به سای ide pleco‏ چکنه یک سلول 
مود غایی ضروری My‏ را از یط Big‏ به دست 
yh‏ چونه سول فرژیذخره ده در مود یی ره کر 
(حرکت سافت ریات صروری) Sah is‏ لول مود 
lie‏ | به سای لازم رای زنده نش olga)‏ سلولیء 
هسته. یدای ویک aig‏ اسکلت سلولی) تدیل 
he Sa‏ سول 9p‏ به لول So‏ جهت eH JS‏ 
Jae‏ بی‌کد؟ چکنه لولها با هدگر بط jp‏ می‌کند تا 
یک ارگاسم یجید I‏ حاطعلکردی بویا شودورشد 
Ss‏ ییاز هاف زیستشنامیمواولی lM‏ نود 
beet‏ بایان نع سولهوول‌ایدیگری ده سار 
و علکرد gage‏ نها دید مشخصات فردیموکو هو 
وا م‌بشد. 

به عون Ste‏ خواص یک مولکبلهمچون ail‏ ساختار و 
Spl Sle‏ شم دون SA sa Sap‏ 
شیمی Sle‏ ال ig‏ نمی‌تولد 
Jobs aS‏ از محیداهای یی شروعشد. آب ۸۰۷۰ درصدا 
وزن rabbis rye ISH badge oll‏ موکول در 


اسی را درک 
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Ula gd th nde cl Sy که در‎ 
Sh Sand ny J wll aan مزا کم‎ gS 
hg al MS ly ob cla 
وان یاوه‎ ing eas یک اعده هام‎ ys 
WS shige دای موقیت مشخصی‎ hay aS 
اکرونهای اطراف هسته و داد‎ gl 
نات شده مین ی شود در بضی مود‎ Spa lta 
thy ol شده‎ JS Jah (همچون کر داد وهای‎ 
Bae Mg iS [همچن ور‎ ote در‎ 

Sled‏ شود 
همه واهدهایساختری زیستی, ارف ات کین امن مد 
انم کین چها رد وان ها $i cl eg‏ اجادمی‌کن 
نلک در شکل ۲-79 بای ندشن ده شده اس 


بویله ندز 


cof‏ یود اسهم بر Sig‏ اد هه ین رده در 
یک صفحهقار می‌رند تم کین دو ند با دتم و یک یوند 
yp) ul‏ جفت لکترون به اشتراک گذاشته شده) pill‏ سوم ایجاد 
می‌نماید.هنگامیکهمانمی وجودنناشه log sh‏ که به وسبله 
یک یندب هم متصل While a aslo Haas‏ حول محور 
پوندبچرخند مار ها توسط در ود به هم Sot Jaca‏ 
Bid‏ چرخش Gl tls‏ سختی ساخاری حاصل از وهای 
دوگاه اهمیت زیادی در Sly JSS‏ پذبری مولکول‌های FH)‏ 
همچین فسفوییده,پرئین‌ها و اسیدهی نوکلیک دار 

کربنمی‌توادبه چا ام نز متصل شود همانطلورکه در مورد 
مولکول (CHa) ots‏ در شکل دیده می‌شود. هنگامیکه کرین به 
aoa Se at Se‏ ین sig‏ *۱۳۹/۵می‌شردو 
a Lae tel abe‏ وس یک چهاروجهی LI‏ 
می‌دهد(شکل (1D‏ این وضعیت ساختری, ساختار اغلب 
BAIS‏ زیستی را تسین مدب نم کی[ هر ام دی 
که به چهار ام گرد ماوت در ISLS,‏ غیرصفحهایمتصل 
شده بش نمقارن که مینود.جهتگیریچهاوجهی پیندهای 
تشکیل شده توسط اتم کربن نمتاونا ,بهدو طریق متاوت در 
ففای س دی cet aay JS oly ll‏ 
که تموب Se‏ کدیگریبشند ان خمومیت ار 
ig, cal‏ ار(" به نی دست) aye‏ (شکل 4۲-۴ چنین 


1+ Asgm mettie carbon atom 
2+ Chirality 3- Cheir 


ce Se‏ در حققت شیمی پروون (HI) obs‏ یود 
برای زنهمندن یک سلول Al‏ که حاوی یک AS DNA‏ 
بزرگ و os ao‏ اطلاعات }3 است (جم موکول 19۱۸ در 
کررموزوم ۱ انسان ۸۶۱۰ برر یک پرتون استا) هم Fath‏ 
نع زادی از مولکل‌های زیستی در سیرهای ید و cls‏ 
مینکش و واکش می‌دهند تا لل‌های سوجودات زنده دای 
عملکرد را ید نمابند ما خوشبخاه, شمار نت کی از سول 
ای بای درک فرایندهای سول در سح diy‏ مور نیز 
است (شکل ol 9 UY‏ فسل این اصول کیدی رکه ضی انب 
را شم به eee os‏ مور ei‏ ابا lags‏ وان 
clasp he to‏ کون اوه ره هم مرط یادن 
یک مولکولتشکیل شود نروهی غبرکوانگروههای اما 
ابه صورت ساختارهای عملکردی در درون بینموکول‌ها بای 
می‌سازند. سپس مشخصات کلیدی واحدهای ساختاری شیمیبی 
gla Slay Sle‏ تجمعت dbl Se‏ | مور تج فا seni‏ 
بعد از رورچن‌هایی از تادل شیمییی که اقلب مربوط a‏ 
سیسمهای زیست شناختی gl al‏ فصل ابا سای تیک 
a ln‏ میدهیم این قسمت ali‏ نقش gd‏ ۸۳۳ 


[آنوزینتری فسفات) درگرفتنواتال ارژی در متابویسم سلولی 
اس 
PI]‏ بوندهایکوالان و cla Gls‏ غبرکووالان 


lags‏ اه نوی و شعیف ین نها همبون ns”‏ است که 
آنهارا کر همدیگر tle ail gaye Sila Spe»‏ بین 
مولکول‌های زیستی مختلف را ad‏ تروهای قوی a‏ انتراک 
گذاشتن یک جفت (تک Sigg‏ یا چندین جفت الکترون[پیونددرگانه 


Es‏ و خر LOM Sasi‏ تشکیل می‌دهند.نیرهای 
جاذبه ضعیف یی میانکنش‌های غبرکووالان در تعبین خواس و 
عملکرد مولکول‌های زیستی, همچون بروتین‌ها, اسیدهای 
نواتیک, کربوهبدرتها و adel‏ اهمیت درد ما اول پیندهای» 
کوولان مرورم‌کنم و سپس چها نع ز ینکش OMS‏ 
a ile ign te ey Uline it el‏ 
وادروالس و اثر آبگریزی را مود بحت فررم‌هيم 


ساختار الکسترونی یک انم نعداد و سو قسیت پسیوندهای 
HT AF‏ راقعین م‌کند. 
هیدرزن کین کین نیرز فسف و ورد عناصری هستند 


| 


منت wh‏ 1 ماد ی مرو 


93 رل موی S$‏ 


9 fet 
ود‎ cx oO 2 SE ENA Caer 
بت موف و9‎ 


نز نات 
are,‏ 


شکل ۴۰۱ (شکل egy‏ حیاتچهر تک کلیدی.[) Sa‏ شدن Sp‏ در قلب هم مکش‌های مها زیستی IB‏ مد 
ماوت دوپروتن با شکل و خاص شیبایمکمکار LS a Ni od‏ محکمی | تدکیل مهد )وهای کوچک به وان 
دای سای ale‏ رک عم Manis‏ وا Jy J ly J‏ 0۸ ک ال jp mall‏ اد ری کوج 
ate Sano gy‏ ده al tn‏ و JEL‏ میهد سس ان ng‏ هم پیج ورد میج دوب 
JS‏ میدن )وهای pwn ns‏ مونیمای بن و ترو که (سمتچم) و محولات ly a Ay‏ 
به هی AUK ey‏ 9 رکشت( ایکا کش هاست نیت یه سار tl‏ مقر نسیمحمولات و 
کشگرهای 2 Uo‏ تال با هم هم ils‏ در الب مود نع رژیوکشهایشیمایی در سوه Jie jy‏ ۸1۳ ات این 
هگامی i‏ می‌شود که ون بین فسفاتهای /و 7 در مواکول yagi |p) ATP‏ سکول آب شکسته و Big ADP‏ تشکیل شود 


MS پر‎ 


< شکل ۲-۲ یندهایکولن با به اشتراک 
on‏ گذاشتن الکترون‌ها تشکیل می‌گردند وهای 
tage ail a‏ نوی sta‏ که نهد دخل 


= % 
Sl 1‏ ,$6 ده میداد وحقمی تشک 

) یود که اما کترون‌های موجود در سین 

ارسیتل‌هایشان | به انستراک می‌کذارند. هر انم 

1 1 1 بوندهایکوالنی با مومت و تدد منشخص I‏ 


ay 


fo |‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکولی bo‏ 


wo) 


شکل ۲-۳ مولعین پرندها هنامیکه کرین ه صورت کوولان 
به سا چا ام دیگرمتصل Sf tle‏ اکن ye‏ 
سه ثم متصل گرده Yeo‏ در فرملدئد (CH20)‏ لکترون‌های پیوندی 
ون دنه خرکت مین ور یک صفحه 


کون درو تک se‏ 
Mal Sy i‏ که 
محور ند yale eye‏ هی Sie Jha‏ 
ay (Sy yaa‏ نم رن چهار aa iB in‏ 
میک هماطریکه lp‏ من[ )دید dae tal Byte‏ 
شده gel 2) ol‏ همد (UH‏ در قضا یه صورت یک چهاروجبی 
aol gage‏ شکل ان ده شده در سمت SS ty typ‏ 
تم ماک لوالگوی ین نان ie ae‏ ویو میه ان ده 
bay‏ ثکل آزاش آنم‌ها و Lt) sige‏ می‌دهد اما قطر 
Jb‏ دهد تم الکرون‌های خریوندی اس تهب Spe‏ 
Sa sean‏ از طول alana‏ انز هی il‏ در مدل 
where‏ در شان BL Yd‏ ه بای 


توسط یک ود به هم a‏ مشود حول 


ففاپکن در سمت ( 
سلولی نی ATP‏ حاوی سهگروهفسفات است |قسمت 1-۴ را 
ملاحظه کنید؛ خلاص‌ای از اتصالات کووالان و گروهای 
عملکردی(قسمتهایی از SJ lye‏ خواص AES hed‏ 


دارن) در جدول ۲-۲ دیده ی‌شود 


۳ 2 Citalopram 
3 Celexa 


5. Novard 


4 Draven 


مولکولپاییایزومرهای نوری با ایزومرای قضایی!) نامده 
ga Sly fan‏ که در لول shape‏ ال یک 
کربن ab pila‏ این کرین, اغلب کرین کایرل نمیده می‌شود. 
زمره یی مات یک Vy ye‏ فلت زیستی 
Dis‏ توت میگ دا زاین لها لش هد 
درون ماخترشان ماوت اس و بات میشود این Llp‏ 
هیدیگر اسر موکول‌ها یانش ده اد 
واکش شیمیایی می‌شوند. 


pil‏ فا 


on By‏ از داروها حاوی مخلوطی از ابزومرهای فضایی از 
یک مولکولکوچک می‌باشن LBS‏ یک ازومرقفایی 
Call‏ زیستی دلخواه را دارد. استفاده از ایزومر فضایی خالص به 
جای ge‏ نع al‏ دری قوی, وا ثرا BS le‏ 
خواهد شد به عنوان مال یک ایزومر از GEIL sy‏ 
We (MLSL) Malaga‏ مرتبه قو‌تر از بیهایزمرهایش 
ge Sol‏ ایزومرهایفضایی ed‏ خیلی متفاوتی ند 
Msgs‏ یک تسکین دهنه درد است. بان وجود ایزوم فضایی 
آن بعنی نورد" نر gL!‏ بالعکس درارون|فرونشانند 
سرقه است. یک ازور فقیی از کامین,بهوش کنده بوده در 
SD‏ یزور دگری از ela cl‏ 

مداد دای وی که توا سار اه تشکیل می‌شود. در 
جدول ۲-۱ نشان داده شده است. ام هیدپژن فقط یک پیوند 
کوولانایجاد oye‏ ام gfe‏ سمولافقط د تا یود کوالان 
ایجاد می‌کند اکسیژن دوجفت الکترین دیگر دارد که در 
PPE SSA We Moh byte‏ یود 
کووالان در سولفیدهیدروژن (H2S)‏ ایجاد می‌کند Lil‏ می‌تواند 
شش پیوند کوولان سنلا در اسیدسولفوریک (:۱1250) ر 


۵ سولفات آن ایجاد نماید. نیترون و قسفر هر کدام‎ cline 
انم‎ ANH3) الکترون برای به اشتراک گذاشتن دارند. در آمونیاک‎ 
نیتروژن سه پیندکوولانایجاد می‌کند! جفت الکترون‌های‎ 
در برد کون شرکت نمی‌کند که می‌تنند‎ cine اطراف ات‎ 
در یون آمونیوم‎ tiles در میانکنش‌های غیرکوالان شرکت‎ 
dod ete با ریش‎ OVS age see clare AND) 
می‌کند ملا در‎ abe MySay yuan jal Se 
فسفات آن ستون ففرات‎ cite اسیدفسفریک(:10:000)‎ 
را تشکیل می‌دهد گرههای فسفنی که بلور‎ Ley اسیدهای‎ 
لب‎ a تنظیم‎ ipo تصل‎ ny OMS 
اصلی در انرژتیک‎ Spe پسروتئین‌ها را بسرعهده دارنند و‎ 


. Ew =. 


الکترون‌ها بطور مساوی با ناساوی در پیوندهای کووالان 
Beers)‏ 

مقدارتواابی یک اتم در جذب الکترون الکترونگاتیوینه آن ام 
ید می‌شود در lids‏ همچون 6-6 و که بیندوانم با 
ty 8 pl‏ یکسان gh pagal st‏ لکترون‌هایپیندی 
به صورت ساوی بین دنم بهاشرک گذانته UALS‏ چنین 
Md tie‏ نمدهمی‌شوند در بیشترمواول‌ها 
ac ge lag‏ لکترونگبوههی متفارتی دشته و باعت 
نتراک ناسلوی agg‏ شده و ند ین باق" هیده 
می‌شود 

رد نطبی یک اه بطرجزنی بر مفی (2) وهای دبکر 
بطورجزی بل بت (OP)‏ ار ه عون ما درون OH‏ 
اکسیزن ad ji gy IL‏ هیدوژن پا می‌شود, 
apy‏ من sty‏ رطف اکسیژن در ماه با روز 
صرف نمیندیس sige‏ !0-1 دالی یک دوقطبی الکتریکی ب بر 
عبت و به همان je abe pe gi‏ بر بر San‏ 
اکسیزن دوقطبی ۳۸۱ Ly‏ 18 درصد یک oy SII‏ است وبه 
مقدار *9بار بت نیزبرروی انم هیدروژن قرار درد بهدلیلاینکه 
ase‏ 0:11 درف کین بو کم در جهت مخالف هم 
نستند a yp‏ آب (HzO)‏ درقطی‌هایی هستند (شکل 
۲-۵]کهمی‌تند ماکنش غیرکوالان الکتوستایک با یکدیگرو 
با سایر lad js LJ Sly‏ این میالکش‌ها 
Sw lange la Se‏ اساس OS sikh‏ ورین در 
gob a BS Sle ais‏ هستند 

قطبیت پوند دوگانه 11:۳0 باعث ایجاد هیپرید 


رزوناس!"می‌شود.کهساختاریبیندوفرم نشان داد شده در زیر 
است.در این جفت آلکتون‌هتوسط نقطههایینشانداده oad‏ 


در هیرید رزوی که در سمت راست tha‏ الکترون‌های ود 


cli!» a‏ 0 جمع hts‏ فی به آن میدهند و لکترون 


2. Nonpolar 
4: Resonance fybrid 


JS‏ ۲-۴ ایزومرهای فضایی. الب مولل‌ها در سوه اف 


رای یک انم کرن لقن هستد. جپتگیری Slate eae‏ 


وسه ام کین نان اج میشود مین در فای Paste‏ 
طریق Gall‏ ید و aly‏ نصویرهای آبه‌ای یا ایزومرهای chad‏ 
ماد JO‏ نان ده دهد ینایک امه را کین 


مکری وچهار ره تصل شده نان م‌دهد که ال کر ود و 


قسمت ۲-۲ توشیج فده شده لته اسیدهایآمنه به و صورت تصوير 
Dy L ge‏ وجد درد با پجوداینکه خصومیات lend‏ ان دو 
elt‏ 


زور قضایی یکسان ‏ اختی آنه از هم fice‏ 


apie SB bay pL calli ست.‎ 


FUNCTIONAL GROUPS 


° 1 
-0# 1 ۳۹ 
ira tn مب‎ 
pot اسمح‎ 

سس 
eroeye‏ موس 

si مه وت‎ it 

sayin منم‎ oo 
امس سم‎ Pavone 
مومت‎ 

LINKAGES 
1 3 
سوت‎ 1 
T Saal 
rie 


۵ شکل ۲-۵ طیعت دوقطبی مرلکول آب. 
As‏ از رک رون تون تن eta‏ لاف در 
راون 0 هر یک ادها 0-در لک دوقلی 
bul ca‏ و جهت هر gy‏ فاصله و مقار جدایی بر با ممان دو 
Bly gd‏ امین a‏ 


است. lal‏ برای شکستن پیرند دوه در C=O‏ ۱۷۰۰ کیلوگالری بر 
مر نا اسن.پندهای دنه یج در موکلهی زیستی 


| Dipole Moment 


با ترک P pil‏ باعث ایجاد بار منبت می‌شون. این بارها در 
میاکش‌هی Mad‏ مهم هسند 


بیوندهایکووالانبسیرقویتر ویدار نو از میاتکش‌های 
غیرکووالانمیباشد 
وهای کیان بسا رنب نان ening‏ هست ی 
انرژی موردنیاز جهت شکستن آنها بسیار یشتر از لرژی حرارتی 
موجود در (FOC) Sb slo‏ سای بدن (IVC)‏ است.به عنوان 
مثال انرژی حرارتی در ۲۵۳6 Las‏ ۰/۶ کیلوکلری بر مول 
(bealimol)‏ اس yl‏ در Jo‏ ات که نرزی ام ری شکستن 
یک tea‏ نکن -کرین atl (CO)‏ ود ۴۰ ری یت از 
آن است [تکل 0-۶ این در دای TOC)‏ کر از ۱ در 
۰ ملک نب یک جفت مولکول $2.0 2 ی‌ود که 


هر کنام حاوی یک الکترون جفت نشده و غیرییوندی است (و 
ردیل foie one‏ 

بیوندهای یگانه کوالان مولکول‌های زیستی آثرژی مشابه با نرژی 
las pa gil pC sy‏ دگنهچون هر لکترون 
بیشتری به ote pling CSS aS‏ بای FSS‏ 
آنها نیت به lai‏ یاه Dy‏ نیز است.به Si pe‏ بای 
sg‏ اه در 0-0 ۸۴ کیوکلری بر ول انرژی ON‏ 


3 ۰ Eo a 5 


یه pth‏ بایستی هنگام مانکنش مستفیم با بروتین‌هء از 
ly sy‏ ردنت ود به‌عنان plas Sul Je‏ هنیت 
عصبی: انا وید شا وی عبر مین آب 
aS‏ خود راز دست می‌دهن 

قدرتنسبی مکش بین دوبن ۸و ۳۴ chee‏ سیر 
lye lage‏ لت بای shop‏ دی همچون Nat‏ 
(Oly‏ انس مانکش بونی :۸و + رب سای نها فرش 
می‌دهد وبرینرژیمرداز ای شکستن مکش بین و 


وشی 


020 / 0<) و 2۵ هستند. 

۱۳۵ کون فقط‎ Sa ee جهت شکستن‎ hinge il 
Mg ری وهای‎ AS hes بر لبود و‎ IGS 
در حقیقت میانکش‌های‎ ie de | ۲:۶ است. (شکل‎ 
غروولنبه دری شیف هستند که بطور سوم در دماین‎ 
ضبفاد و‎ bie اي‎ ef تدکیلمی‌شوند و می‌شکند‎ 
دنا‎ apy (EAPC) ییولیک‎ sale بصورت گذ در‎ 
پیوندها با همدیگر‎ cyl همانطوریکه خراهیم دید مقدار زیای از‎ 


23 راکاهش می‌دهد پس در نتیجه با افزایش OBE‏ نمک‌ها سل 
NaCl‏ در معلول la ihe ins JS‏ نی که 
Sly‏ زسنی رک ge Sind‏ میتو: 
ویا حتی بشکنند. 


تضبف نده 


پوندهای هبدروژنیقابلیت حلالیت مولعول‌های بدون ار 
Sow‏ 

یک digg‏ هیدروزنیمینکنش بین wll‏ هیدروژن بابار جزئی مثبت 
aay (A Jo) ip Jip»‏ جفت نشده $l‏ 
در همان مولکول [درونمولکولی )وا با مولکول دیگر ae)‏ 
cal lye‏ سول تم هیدروژن یک yh sige‏ ایک تم 
Sv‏ می‌دهد. بان حال ام هیروزنی که MS hr‏ ب تم 
دهند! 10 اکترگایو تصل شدهاست ممکن است مانکش 
ضعیفی Spe)‏ هیدروژی) Se‏ گیرنده ۸۵6 soe‏ ید ان تم 
کبنهبیستی یک it oye‏ قابل دمترس Sh‏ 
مانکش tb‏ اد 


an 


Dh awit +:ah 0m 


Si Say any Jj pale کوآان 2 کمی‎ Sie ye 
هیدروژن راز انم دهنده‎ diy هیدروژنی وجود ندارد زیر انم‎ 
می‌کند. خصرصیت مهم پیوندهای هیدروژنی؛ جهت‌دار بوتن‎ 
آنهاست. در یرندهای هیدرژنیقوینم دهنده تم هیلروژن وم‎ 
وهای هیدرونی‎ phe همه در یک خط راست قرر‎ igh 
مقدر‎ Jo با ین‎ tam خطی‎ lasing غبرخطی ضعفتر از‎ 


و 


1 
3 Anion 


4: Hydration stl 
5- Interamolecular 6- Intramolecular 
7 Donor 8 Acceptor 


می‌تاندتجسات اختصاصی iy‏ رین سمت‌های مخت 
یک lye‏ بر این ما کروملکلها ید a‏ در یر مچهر 
نع مانکنش lol OMe‏ مور eS‏ وسپس نت نها 
» تسا ager ghey Bash ni aa Sle‏ 


ome توق‎ 


میانکنش‌های بونی نبروهای جاذیه‌ای‌هستند که ین بونهای ۷ 
بر مخالف یجاد میشود. 

مینکنش‌های "gy‏ حاسل ate‏ ین op‏ بر میت (کانیون() 
ویون ابا ad a (gl) ds‏ عون مثل در کرد سدیم: 
لکتونبه شراک گناشته شده وه انم سدیم بط LA‏ به نو 
MING JSS) apie Jie‏ برخلاف پیوندهای کوولان, 
ip ln ihe‏ جهگیریثبت پا ab‏ زرا زمبنه 
لکترومتتیک یک بون وتیل آن با ار (ae‏ همه جه 
به یک شکل است. در NaCl‏ جامد بسیاری از gy,‏ بطور محکمی 
کنر همق i Se‏ اگوی قرگیری طوری است که امکان و 
گرقتنبنهاب بر مخالف در کنر یکدی pyar yeh‏ یک 
یش Ng‏ منم apse lS‏ (کریستال‌های 
JS) (Sas‏ ۲-6 

هنگامیکهتمک‌های pb‏ آب حل م‌شون؛ ayy‏ همدیگر 
جدامینوند yg‏ یلکش با مولکولهای آب پر ینوند 
محلول bag nel‏ ساده مهم از نظر زرستی همچون Na‏ 
Malt Cal -‏ 7 آپونی tang gen chen)‏ ای 
ادا از موکول‌هایآبپوشیده میشوند. د انا ون BS‏ 
می‌گیردو وکولهای آب از طرق قسمت بر خردک بر مخلف با 
بت درد با ون مبلکنش می‌دهند. (شکل ۲-۷۵ الب LSS‏ 
بونیبه راحتی در آب حل می‌شوند nel Sel ose‏ شدن ری 
رد شده هگم نسال محکم مولکول‌های آب) بسبا یشتر زنرژی 
gS‏ است که ساختار کریستال را انار می‌کند. همه یا قسمنی از 


a. hes de ons 


Bree hi be cc مه‎ 
۰ ۲ | ; | ۱ 
92 24 2 240 


کار ولد 
ریش رت پر 

شکل ۲-۶- درژی‌های نسبی ling‏ کوولان و ln file‏ غیرکوواننرزی ند نزن Sigg Shige ESS AY‏ 

کون نک دی (CO)‏ دگل کین (C=O)‏ تن یک 9h ple‏ میاکشهایغکوا هسد. مضی ما رز ماکش‌های 


LA Me‏ ری bane Be‏ در مایق ly TOC)‏ لب فده زیستی با el si‏ از یرو ند فسفوشدردی در 


ATP‏ جت می‌شون 


Sas در کریستالهاو در معلول آبی. () در کریستال‎ (NACI) Sab شکل ۲-۷ میانکنش‌های الکترواستاتیک یون‌های با بارمخالف‎ A 
در لک هی رفن یک نون صاب با مفی‎ ANU) ap as رای سیب دست دادن یک تون وهای با بر بت‎ 
م‌دهند که درآ بون‌ا بط محکم کار هم قرگرفه و‎ JSST Bn با‎ Sy al چم تکیت‎ 92 Dp (C1) 
هم یر چلی بر‎ Spe la yr آب حلمیشن ی‎ an SS AiO) aye BS Sted aca sh 
Ua Sle الاک نا همق میرن ین‎ a Ste می‌شون.مولکوهای آ و نها‎ Jad SU ig هم‎ 
ی مه ون توس یک یه‎ apn اج میود در‎ ol JS cin ری تاکن‎ ey ie ین بارهای یبن وهای‎ 


آپوی از موکولهایآب احالهمی‌شود 


Jad‏ - ساخارهان شیم 


4 4 4 a 
OH OH: ۷ 0-۷ 
i 
toda 
سین‎ 


© 6H 
0 
1 3 
۱ 
1 
, / 
مات‎ ad 
‘ 1 
ال ی‎ ais 


شکل ۲-۸ یندهیدروژنی آب باخود وب سایرترکیات.هرجفت از لکترون‌های im‏ یریوندی دام سین وان یود درون 
igre‏ یک اتم هینروزن بکیرند کروههای هیدروکسیل و ین هم می‌توان وندهیدروزنی با آب نشکیل ams‏ )در آب مایم هر مولکول آب ig‏ 


| seb 


ab JS Sion ون‎ gle ly یک شبکه‎ Se ین‎ Se بر‎ Side ریا موکلهای‎ yan 


همچنین میناد پیوند ASSL iy te‏ و age‏ را تمودهوبدینتتیبباعث حللیت بای ین تریات شود Slay)‏ نید واستری که در 
Sh Bae‏ وود اند مسولً در ون هیدرزنی byl ISU‏ وهای تمبی در Be Selle‏ شرکت ware‏ 


مود gia gay Sy ole tase aap‏ هیدروکسی؛ اب 
مولکول‌های زیستی حاوی گروههای یتیدی واستری HS aa‏ 
طریق لکترو‌های غیرپیوندی اکسیزن‌های کربونیل خود با آب 
پوند هیدروژنی تشکبل می‌دهند (FAC JS)‏ همنلوریکه در 
شکل TA‏ نشان داده شده است, کریستالگرافی اشعه ‏ به همراه 
itl‏ محاسبنی. امکان ترسیم صحیح توزیع لکترون‌های Soe‏ 
غیربیوندی oll‏ و همچنین الکترون‌های بیوندهای کورلان را 

any 


مباتکنش‌های واندروالس به وسیله دوقطی‌های لحظه‌ایٍ 
بجادمی‌شوند 

JS dlp Selon‏ یکیگر قزر یبرد نیروی جاذبهفعیف و 
غیراختصاسی ایجاد می‌کند که میانکنش واندروالس(! نامیده 
می‌شود.ينماکش‌های غیراختصاصی نی از lat clay‏ 
لحظای ip»‏ الکترونهای یک آنم اس که باعت ایجاد تزع 
تال لکتونهامیشود. ار دون که یشان MY sng‏ 
وجودناد باازکانیب هم نزدیک شون کترونهای یک انم 
acyl‏ تم دیگر | نحت نار قرر میدهد این اثر یک 
ll) hp‏ دم یجادکده و eld pt p‏ همدیگر | 
ght‏ نسیفیچذب خواهن کرد اشکل 4-۱۰ لور مشاب یک 
al MoS igs‏ دریک مولکول یک دوقطی با جهت Wain‏ 
در موکول دیگرجذب خواهد کرد 


0 intersction 


Jk)‏ هی هیدروزنی he‏ رسای سا 
بعدی اغلب پروئین‌ها کمک می‌کنند. 
پیودهای هیدروزنی هم طولانی‌تر و هم ضعیف‌تر از پیوندهای 
ge OVS‏ همان تما است به عون مت در آبء له بین 
هسته bl‏ هیدروزن و اکسین در مولکلای که با یود 
هیروزنی ه هم مصل de tha‏ ۰۳۷ نویر من حدد دو 
رب وتا 2O-H Mg asi‏ درون یک ماکول AN‏ 
ate‏ (شکل 4-۸0 گرچه قدرت پیوند هبدرونی بین 
مولکو‌های آب[تقریً کیوکالری بر مول) خبلی ad‏ پوند 
کوولان ۱۱۰۱۵۰۶1 ری بر مول)میباند مقر آن يشتر 
از سیر وهای tint‏ ملکلهای زیستی IGN)‏ 
بر cal Up‏ وست پوندهای هیدروزی lye‏ آبه 
Le‏ بسیری از خصوماتکلیدی این نرکیب HE LL‏ ذوب و 
جوش بلایغیرمسمول و cl ety‏ بای be‏ (ماحلکردن) 
با لب موکول‌های دی به Sat jet‏ 

حلالیت مود بدون بر در محبط del og‏ ویستهبه توانیی نها 
رای gph Spe ISH‏ با آب a ase‏ عنوان الکو 
هیدرکسیل (OH)‏ در ال (XCH2OH)‏ وگروه سیر 
(NH)‏ در آمین‌ها (160112۱0112) می‌تواند پبونهای 
oa gig‏ باب اد که وین مولکولها HES SUL‏ 
غاظتهای بای در آب حل شوند (شکل MTD‏ در کل 
alae‏ با یوندهایقعبی که ب Ol‏ ین هیدونی با 
Soe‏ من و همچننموکول‌های ادا وب که با مولکول 
دوقطبیآب ینکش مي‌دهندهبهاتی در آب حل میتوند این 


see 
(0.162 0m) 


(wom 


شکل ۲-۱۰ اشکل رنگی)دومولکل اکسیژن در تماس 
lay‏ داز مدل رک تما سفی ورگ یار Wate‏ 
نان aby airy‏ ای در ارهای nl‏ هه اما 
باعث gy snd‏ چاه ضعیف pe‏ نرها صیانکنش‌های 
peo lay‏ هی yay Ca‏ خاصی داد که در 
آن شام نکش هی al lth‏ لوب یه یل 
وجود chon‏ لاه نی در مها که در ود کولان شرکت 
نید هقی بیش از ح به هم نیک Eb Satan ae‏ 
مرن بان شطع وروی ناه وی اف ام | ان 
دهد 


ین lay‏ الکتروی cies Js eSNG‏ می‌شودانمهادر 
تاس yal‏ هستن.قدرت میاکنش وندروای حدود ۱ 
کیلوکلری بر مول است که ضیفتر از پیندهای هیدروژنی یچ 
bay ony‏ دکی بالات از مینگین he ciel‏ مولکول‌ا در 
۵۳6 است. رین بای JB Vere‏ دادن Pes Sate‏ 
تماس‌های Ge‏ مولکول با درون مولکولی, چندین میانکنش 
ولدرولس با یک میاکنش وتدرالس به همه چندمیفکنش 

غیرکووالان و یا هر دو مورد نیز هستند. 


fT‏ آکریزی باعث می‌شود i pb a Jy‏ همدیگر 

۳ 
one‏ ولول‌های غرقطی با و مان i‏ یوش 
نمی‌توند. در آب نامحلول با تقرا امحلول ند پس آنها آکریز 
an‏ وهای وان ین Sell‏ وین‌مهای هیدوژ و 
WS‏ یوندهای MS‏ غبرقطبی در میستهایزیستی ale‏ 


۱ - تور ه محند و ره Sel‏ م‌شود مرحم 


ZS |‏ 
A‏ شکل ۲-۹ (شکل رنگی) توزع الکترون‌های پیوندی ر 
MRED gare Stra‏ ند دی Ph‏ رین مین 
نان p Sama‏ تأیه در دح وین به هم مت مین 
خطوط (a oS‏ یی ae ys (ce‏ نان mages‏ 
بوسیلهروش‌های محامیاتی و کریتالگفیاشعه ۷ مین MAG had‏ 
زد و دک بر را شا یدهد چالی ای pgs‏ 
قرمز ین :نان هنه Mg ing‏ [جفت gy SI‏ به 
شترک نات cal as‏ دوسری ار git‏ اکن شا 
are‏ برروی ند کون( یا نمشد از و شا 
دهنده جفت لکتروهای غبریودی Ope‏ و بای شرکت در بو 
pst‏ در دسترس هسند.چگالی بای خطوط کنو آبینردیک 
(H) cpt‏ مت شده به نزن Sate LUN)‏ جزئی اسان 
می‌دهد و اک زاین است که این 4 یود ge‏ هنه دون 


وی بش 


lal le‏ شام ell‏ نی اقا ده 
chy?‏ دام ود ود همه ld a Sly‏ غرقطبی 
ایجاد سی‌شود. میاکش‌های yyy‏ عامل‌وسنگی 
مولول‌های غیرقطی همچون oe‏ (1:(۰63۸ 663 
است که AJ Se ll‏ یک gine SOs‏ 
Nina‏ نان قرتمرلکش‌های ly‏ یش Loa‏ 
i ale‏ انش نها بای که اه 
کال به هم نزدیک abe) ay go asian‏ شوند. این حال اگر 
تیدا بش از حدبه هم دک شود بوسله رها مفالکرون 
ashy gol Sinan glia‏ هیک جهن مهدفه 


[شکل ۲-۱۱ سمت fea,‏ در تیجهآب 68 برای تشکیل 
محففه‌ه د Sal Gb‏ غیرقطبی از yey‏ آتروبی این 
حالت elle)‏ مطلوتر J‏ لحاظ انرژی| نسبت به حاتی که 
عولکول‌های غیرقطبی تجمع نمی‌یبنه ازیش می‌د. بس آب 
مولکل‌هایغیرفعبی را تحت فشار ار می‌دهد 5 apa pee‏ 
tb a‏ رخاف bee gL‏ همچین پوندهیدروژئی که 
aie sy!‏ اعثامادآی مشود ای تیه اتب از یک 
lb‏ نایار lading)‏ زاد رف هر مولکول غرقطی) 
shee‏ 

ch Sly‏ غیرقطبی بطور ضعیفی از طریق میانکش‌های 
واندروالس نیز می‌تواند با هم تجمع بابند نتیجه میانکنش‌های 
la‏ و یزاین اس که موکول‌هایغرقلب Ls‏ سیر 
ble ay gts‏ همدیگرداشته وبا اب مبانکش 
نمی‌دهند. پس aE Sew Ii ge‏ همجن همجنس راحل 
Misys‏ مواکول‌های قطبی در حلالهای قطبی همچون آب و 
مولکولهای dds‏ در حلالهایغیرقطبی همچون LIS‏ 


می‌شون. 


Jose‏ شدن مواعولی که از طریق مینتش‌های غیرکووالان 
eh oy ge ed‏ اتمال محتم واختصاصی موکول‌های 
زیستی می‌شود. 

هم در دون و هم در یرون لوا بونها و موکول‌ها دنب 
یکدیگر برخردمی‌کند هر قدر مد دو نو ولکول در واحدحجم 
ab lil‏ تفیش غلظت‌شان)احمل برخرد نها 
همدیگر اش میب هرگ دوموکول با همیگر برخودکند. 
به eel techy Jol‏ از کار هم trier‏ زب مینکنش‌های 
غرکوالالی که در دمایفییووژیک با هم یجاد aS‏ ضیف 
بودهوبصورت لحنای bul‏ می‌شوند با ین So‏ مولکولهای که 
مکمل شدن مولکولی(! را نشان می‌دهند, یک نوع تناسب قفل و 
کید ow‏ شکل, بر با سیر خواص فیزیکی آنها وجود دشته و 
می‌تولند در محدودهکوچکی باعت نشکیل چندین مبانکش 
غیرکووالان شوند هر گه دومولکول که اینچنین از Bod‏ ساختاری 
مکمل هستند. با همدیگر برخورد ند به هدیگرمتصل می‌شوند 


one) 


Hydrocarbons 2 Cages‏ بر 
Like dissolves like‏ :4 


5. Molecular Complementariy 


3- Eniropy 


| >» _۳ byob Ll 


۵ شکل ۲-۱۱ تصویری از اثر آگریزی lain‏ مرگلهای 
ب که ant spe bl‏ در محلل JS‏ می‌وندبسیار 
مظن lb cle‏ در ab‏ دخل لول دون 
حضور لها cont all at‏ موی Babe‏ 
Sy ae‏ کند در slain‏ خیلی منم PALS‏ 
یش یی می‌شود. رین لین ات (ست 


بسا عراز جات یرمع (ست lig‏ 


NBS Lp) Mage Syne‏ کنو هینوژن ساخته 
(il‏ در آب نامحلول هستند. تری‌گلیسرول‌های LU)‏ 


ol» oa,‏ تال و هوک pal lin‏ دید 


قمت زیادی از این مولکول‌ها در ساختارشان حاوی زنجبرههای 
ند Sa ja an oy Syn‏ تری‌کلیسیردها در آب تکان 
ده شوند فا جداگان‌ای را ایجاد می‌کنند. مثل آشا جد شلن روغن 


آب وی سره, در سس سالاد روغن و سرکه است. 

SE غیرقعطبی با قسست‌های غبرقطبی مولکلها‎ lI Sy 
دید ثرآگریزی با هم جمع شوند.چون‎ es درد درآب و در‎ 
آب نمی ود با ماد غرقطبیپوند هدروژئیتشکیل‎ ba Se 
Bigg مخت حاصل از‎ Lai دارند که محفه‌های!"‎ pla هن‎ 
هینروزنی را اطلف مولکول‌های غیقطبی اد نان این‎ 
پچ وجهی یا شش وجهی هستند (شکل ۲-۱۱ سمت‎ ln 
جمعیت‎ gel) بی‌نظمی‎ ils id اين حال به‎ ee 
در‎ gael FB) است‎ sell مونکول‌های آب. از لحااانرژی‎ 


یتم‌های شیمیایی در قسمت بعد توضیح داده شده است/ اگر 
موکولهای cht‏ در bare‏ با همدیگر از طریق cok‏ 
گریز تجمع یبد سطوح آبگریز در معرض آب کاهش می‌باید 


| ۰ | زیست‌شناسی سلولی و ملکلی 9 


ناه مشود 
(شکل ۲-۴ dod‏ کید این ازور فلت زیستی موی 
داد 9 cine‏ 
del lated ta bye yD‏ صورت یزور سا the‏ 
paral Sang‏ وی با ناساوی در پودهای 
کون شرکتکند گر وهای نرکنکنده دون 
کون مات th‏ ود وان hd‏ را شکیل یدهند. در 
ان نوغ ود tay‏ مورت اساری تزع می‌وند یک 
hl‏ پوند قطی به صورت جزنی با مشبت رانتهای دیگر به 
pe‏ جزی مفی یبد ال ۵-۲ ال نید 

sb Le‏ وان gle‏ بو ال ملاای 
ضیف از وهای MS‏ مین ین میاکش‌ها ری 
pe‏ حدد ۱-۵ ککاری بر Jy‏ رد شکل TF‏ ملاح 
(us‏ 


oy |‏ صار (el‏ دا ونم وبا 


همه ad‏ صورت یزمرهای» 


چاو مکش غبرکووان در تمه ign Sai‏ 
یودهای نی وهای styl a ie sini‏ 
ماکنش‌هایی که رات آگریی اجاد ین 

* وهی یرترب Stay‏ نارای منبت و 
nog ie‏ هستن. در محیدهای آبی هحه کاتیونها ‏ آنیونه 
توس ایا از وهای بلاط یود JSS)‏ ۳/6 
fas inde‏ نزودن غلفت نمک (NaCI Jee)‏ یک محلول 


aie i ie‏ نی بن ale‏ زیستی ضیف 
نعوده و یا Im‏ بین ببرد 

0 در ود copes Sink laste‏ کون به نم 
iS Se i i‏ کش میهد اي ام 
گنه رای athe stipe lng Il‏ که هیدروژن leh‏ 
مد JSS)‏ ۲-۸ مان کید 

sl *‏ ادوس یف و نس ell‏ هنگاس 
shal‏ مشود که دوم زدیک همق میرن ها Be Job‏ 
ین دوطبیهای خی با موکول‌هایدیر ga‏ کل 
| ملاحظه کنیا 


8 در یط lt sly)‏ با قسمتههی obi‏ 
Nag Saye‏ آگریی به سمت SS‏ اند 
می‌شوند ین سین تعاس مستقیم نها با وهای اب 
کش میب J)‏ ۲-۱۱ منکن 


1. Affinity 2 Specificity 


شکل ۲-۱۲ نشان می‌دهد,چگونه چند پیند ضعیف مختلف 
alge‏ دو رین اه حمیگرمتصل als‏ یبا هر ریش 
دیگر زاين روا روی دو law‏ اجزهاتصال محکمی را به نا 
نخرهدداداینچنین la thle‏ اختماصی etsy‏ ین ely‏ 
مکمل در درون پرونئین اجازهم‌دهد تا پرونین به صورت ساختار 
سه بعدی‌اش درآید [فصل ۴) و همچنین باعث می‌شونددوزنجیره 
gale DNA‏ دراه کر هم قا گرد فسل et‏ 
مشابهی باعث می‌شود که مولکول‌ها a‏ صورت کمپلکس‌های چند 
مواکولی تجمع یبن ی مر منجر Pe led Sata‏ 
تجمعات چسب مانند ین سلول‌ها در افت‌های خشک و تعداد زیادی 
ساخترهایسللیدیگرمیشود. 

بسه به تاد وقدرت مانکش‌های nt MS‏ دومولکول و 
محبط اطرانشان,اتصال نها من است Sou‏ (قوی) SEL‏ 
(ضیف)باشد در تبجه یودهامی‌تونندمادگر یا هی باشند 
هرفدر یل دو مولکل به هم بیشتر اش تناب Pll ge‏ 
بود و مبانکش‌های غبرکولانبیشتریپینآنهشکل گرفه نا 
he‏ کم یه هم متصل شوند مقر کنی LS‏ لت نجزیه 
لک ناه ری می‌ود که تمد بو ود gy‏ ده یود 
هماطوریک در فصل ۳ نوضیح خواهیم داد Eo Sealy‏ 
ane‏ که در سلول‌ه انقاق da yo‏ مشخصات اتصانی نزمه 
بستگی دارن. این پروتین‌ها هم با سرعت زبادواکتش‌ها OL‏ 
می‌کند و هم اي عمل pal YM Sg US‏ مهن که 
il‏ از il aly‏ ری اتصال محکم با یک با چند موکول 
محدود میباشد.ویژگی واکنش‌هاومیانکش‌های بین مولکولی (که 
وابسته به مکمل شدن مولکولی است) بای آغلب فرایندهای میم 
حیات. لازم است. 


sign‏ کون ln Zig‏ غبرکروالان 
sg *‏ کون St st‏ مولکول در 
یش a‏ هم منصل مین این بیدا حاوی جفت 


خدشد قیا 
در سیست‌هایزسنی درد چن بای شکستن هی نبا 

یی (۵۰-7۰۰کلوکاری) مر نز است. ان مار ثرژی سیر 

(TOC) tl جنیشی حررتی موچود در نمی‎ sip Me 

(۳66 است. 

play ln‏ سلول Se‏ کین رن اند 

 یاهمزی وت نصلمیشودچننمواایی‎ hee 


اکتون‌هایی هستند که day‏ رتم به تراک گذ لته 


3 | > Ee ۲ فسل‎ 5 


شبیه وا بکسان ath‏ سهگروهفروانء مهم از مولکول‌های زیستی 
[بروینه Sey glade‏ و پیساکاریدها) پلیمرهاییهستند 
که واهدهای ساختاری آاتوسط چندینپیندکولان,به هم 
متصل las‏ ین واحدهای ساختاری؛مولکولهای کوچک یا 
مونوم!!مباشند nce ۲-۱۴ JS)‏ پیرهای خی با 
۰ تاچندین هار اسیدمینه.هستند که spe deny‏ بنیدیبه هم 
متصل می‌شون.سیدهای نلک layed,‏ خی با صدها تا 
Sita gle‏ مبشنک با وهای فسفودی استری به هم 
متصل clay MSL gaye‏ خی با ضاخه در از 
Spa (nl) lau Slag‏ گلوکز وه و بوسیله ند 
کلیکوزیدی به هم متصل می‌شوند. با اینکه مکانیسم‌های تشکیل 
پوندهی کون oe‏ نومه aap‏ ات و دا وضع دادم 
Sys Wop ye‏ تشکیل پون کون oe‏ دوموکولمونمر: 
شامل از دست دادن یک هیدروژن SIH)‏ مونوم و یک 
هیدرکسبل (OH)‏ مونمر دیگر از دست دادن یک مولکول 
آب)بوده و cd lye lots‏ یک واکنش دهیدراسیون!"است. 


این پونده ll Sc‏ زیستی سول [مای ۳66 2 خن 
پایدرند و بابلین این پلیمرهای زیستی پایدارند و می‌تونند طبف 
ey‏ از اه را در سول pel‏ دهد (خرهاطلاعت.کالیز 
واکش‌های نیمای, ه عون عاصرساختری در تین شکل و 
تعرک سللی و شیر 

ساخترهایماکروکولیمی‌تواند تفه از مینکنش‌های 
GME‏ نز تجمعید.ساخرهای ap‏ ماکرووکلی در 
les‏ سویبویه تجمع غیکولان هلان وگول کوچک 
ساخته م‌شون. ین مولکول‌های کوچک فسفولیی"نامیده 
می‌شون J)‏ ۲-۱۲ را ملاله نی در ین فسل: مر روی 
خموصیت واحدهای ساخاری مونومری اسیدهایآمبنه 
aap yaad Sp ase‏ معرکزخواهیم شد. 
ساخت,عمکرد و تجمع S85 tel Intype‏ پلی 
aj Gla Sip gas‏ در shad‏ بعدی توضیح 0 ی‌ود 


اسیدهای آمبنهای که فقط در زنجیره‌های gle‏ باهم Ni‏ 
دارند.پروتلینهارامیسازند. 
واحدهای ساختاری مونومری پروئین‌ه, ۲۰ اسیدآمینه است. لین 


1- Menomer 
3. Phospholipid 


2- Dehydration reaction 


مکملشدن موگولی تب i‏ ولد ین adie‏ ماد 
ان مکمل شین J pe‏ با شکل, بر و در خواص AS‏ 
بش چندین مکش tig Mae‏ ین موکولهای مک 
ایجاد شده و بعث اتصال محکم as Sil‏ در حلکه ین اتصال 
ین ln Jp‏ همم تسد ام کرد 

من بای اتمل all‏ کل شدن وگول بو و 
یکی از جنه‌ایی اس که مبای میاکهای بین وال 
oe ttle‏ یب dad‏ ضروری HY he‏ میبشد 


Protein 


frond 
‘Suble conpler 


۳۵۵0۸ —Potenc 
Lut باه‎ complex 


شکل ۲-۱۲ مکمل شدن مولکولی واتصل پروتئین‌ها از طریق 
چندین ae‏ غیر Jae MS‏ شن از لاخ شکل با قطیت 
2 یی در سح دوپوتین اکن یاه چدین مکش ضیف 
میهد که درل لین eda ee‏ فوی Jind‏ محکمی ‏ 
اد ین چون اف از el hy yd be‏ تیف Mla‏ 
abe bob Soy‏ از یک مرک زیستی معا مود به یک 
+ داد حددی موتول یبور ae Sin‏ تود. بل شدن در 
موگول رون در سمت چپ به پا اکن میهد که سحگمتراز د 
روت Ss‏ در سمتراستبه هدیگر مت شود 


واحدهای ساختاری شیمیایی سلول‌ها 

یک موضوع متول در زیست‌شناس, ساخته شدن مولکیلها 
ماکرومولکول‌ه) و ساختارهای بزرگ بوسلهبیندهای کووالان با 
عکووان از مرکول‌های ca oy‏ اي موکول‌ها می‌وانند 


"9 
یر‎ 
i 


۵ شکل ۲-۱۳ مروری بر احدهای asl‏ شیییی سول[ هو ey Se da‏ زیستی که هنم ipa hay‏ 8 
چندینموکل کوچک al sate ageing re Sal lS ES yn)‏ سل )هی نیک از Las) AN‏ ] بل 


می‌شود(دهید سیون 


sad یک کول‎ J راکش که در یج‎ MS 


lay Sle‏ متواکرده دا slant J‏ هر 


به پر متصل ap (te‏ ففلد eas ge‏ مین تا خر SLs eal gai‏ سای همه شاهای 


آیه‌ایوجود رن و cb JS caper‏ یزمرهای appa)‏ 
با yg)‏ ناميده می‌شوند (شکل ۲-۴ را ملاحظه کنی). این دو 
ایور دون شکستن ون نی تواندبه هم بدیل وند(یکایزومر 
بطور مشب با دیگری ساختهمی‌شود و لین بای تبدیل به 


اتمه 
Alpha(c) Carboratom (Ca)‏ -2 

3. Side chain 4. Dexto 
5-Lewo 


سلولی ste J‏ 
el ln‏ قتی در cn sn JSD‏ قزر یبن رزد ول 
[ریشه) نامیده می‌شوند. همه اسیدهای‌آمینه ساختاری مشخصی 
دارند که شامل یک اتم کربن (Cary‏ آلفا(" مرکزی متصل به 
lacy Sar‏ توت yy SS‏ )ریک 
گروه اسبدکرپوکسیلیک یاکربوکسیل pb} (COOH)‏ سیدآمینه هم 
زين دوگره گنه شده ud‏ یک گروه مت gh sj‏ 1 
taal Rog Sy‏ می‌شود. چون کربن » در همه اسیدهای آمینهبه 


یر ia Sl‏ پس این کلب درم سور 


pasa 7‏ 
Clb‏ بسیری از پوتیه بسیه Sats chat‏ محیطی تفر 
می‌کد که طی ee) ol‏ جابیهیمتدی Usp fae‏ 
پروتونش را از دست می‌دهد. آسپاراژین و گلوتامین زنجبره‌های 
دون بارلیفطبیداندکه حاو کروههایآبد باتوی سع در 
تشک Sea atts ip tne‏ سرین و ترئونین بلون 
برد sling Sd‏ هیدروکسیل قطبی دارندکه در پیندهیدروژنی با 
سایر مولکل‌های قطبی مشارکت می‌کنند. 

در آخرهمیستلین,گیسین و پرویننفش خاصی را در Wain‏ 
ang ole‏ زیر زنجیره‌های جانبی lel‏ خواص منحسر به فردی 
ad‏ زنجبره ibe‏ سیستئین حاوی یک گروه psa‏ 
pS (SH)‏ اس ان گروه اکسد میتودوپوند وان 
دی سوایدی (SS)‏ با سیستین دوم AS pa‏ 


| | 


N-H N-H 
He —CH,—SH+ 0 
مب‎ 

I 
۳۳ mn 
واه‎ —S—S—CH,—C—-H 
o=c c=0 


1 1 
obi‏ درون یک gn ash‏ رون موکو) در san‏ 
جاکاه ین ول هیواز طریق وهی دی Sls‏ 
به هم مت phys‏ یود دی Lease‏ ان یهار 
امین کین Call Sg‏ ان هن یک 
نم هیدرژن athe‏ اه کوچک این دمن هن اکان 
SIS‏ در ففاهای فشرده را می‌دهد.برخلاف سار 
id staal‏ در پرلینزنجیرهجابی خم شده و با ایجاد ین 


1- Solfaydry! group 


SAS‏ بیستی یک sige‏ شیمایی در نبا شکسته nig‏ تشکیل 
گرد هی از Js gland‏ کم فقط قماسیدهای یه در 
cil sayy‏ می‌شود 
ly‏ فهم JS‏ دی و عملکردبروتین‌ها )9 ad‏ ۲ با 
clipe‏ پیشتری توضیح دادم شده fel‏ ما یستی با بعضی از 
خواص slated‏ مین Ls]‏ بشید این خواص بوسیله نجیرهجانیی 
gant el le!‏ می‌کدد بای هم چگودگی عملکرد 
ati‏ لازم نیست جزئیات ساختاری هر J bai‏ زنجیره جانبی با 
حفط کید زر یدای aly ial‏ کل باه یر 
be ale) ow‏ بون در آب) و واکنش‌پذبری زنجیه‌های 
جانی به چد کرو بزرک pe sb‏ )$53 ۳-۱۴ ین 
J‏ شا باستی با خواس عمومی هر گروهآشنا بشید 
ln‏ من با pg cl loony‏ خی کم 
ll op np ats bd‏ یرطب بت پاشد 
sa) Syl eal‏ در آب حل می‌شد) ستهزنجیرههای 
جانی غیرحلقوی اسیدهای‌مینه آلنین,ولینءلوسین و یزولوسین 
تیک نمی می‌شوند و همچنین متبولن [شیر از گوگرد 
متونین) کم از هیدروکرین ساخته شده و همکی غیرقطبی هستند. 
gall bo‏ تیروزین و تریپتوفان زنجیره‌های جابی بزرگ و 
Koby,‏ دارد. در فصل be‏ جزیات بیشتری خواهیم دید که 
نه زنجیه‌هایجانبیآبگریز تحت لیر اثر گریزی در دخل 
قررم‌گیرد وبا در بوشن‌های LY‏ در نواحی 
ریز alee‏ زیستی چگونه ین زجیرههای جانی 8d‏ در 
aide Boe‏ 
سدهای آینه با زنجیرههای ad le‏ آبدوست هستن 


و 


بسوست بودن این سیدهایآمینه غلببه دلیل برد بودن ida)‏ 
(se‏ زنجیر‌های جانبی نها (PH7) pH»‏ درون و یرون 
سول است (قسمت ۲-۳ را ملاظهکنید!آرژنین و لیزین 


le rere,‏ با ار مثبت داشته و اسیدهای آمینه بای تامیده 
ips‏ سید آسپارتیک و اسید Spt‏ یل GD‏ گر 
سب کروکسبلیک درزجیرهچانی‌شن, دای بر Shei ae‏ 
در نپا سارتت لمات ipl ental‏ و زین یدای 


yal ee‏ نامدهبیشوند peng isle‏ هیستبدین»زجیرد 
حنی طلقویبادو تون داردک مرول ده می‌شود این 
و یود Seyi ea‏ در حالت اسیدیمعیط ربا 


منت تبون پر sit‏ ند 


| ~ تناس سل و ما 


Aigo مسولین نع ان را یماییم‌اشدو‎ N cll 
ae JB 


AINE! 


oe‏ است نقش مهمی ا در کترل طول عمر 
روتن‌های سول بای کند یا sph debe laa‏ 
سریعتجریه می‌فوند. 


پنج توکانوتید مختلف برای ساخت اسید‌های نرکلتبک به کار 
می‌روند. 

و نوع از اسیدهای نوکلیک مشابه یش DNA‏ (دنوکسی 
ریونرکنیک SEU (Mates) 83۷۵ (Pea‏ 
اصلی در انتقال اطلاعات ژنتیکی در سلول می‌باشند بلیمرهای 
yDNA‏ ۱۸( از مونومرهایی تشکیل شدداند که نوکلنوتیر 
امد می‌شوند. همه ای رتیه ساخترمشتکی درد که در آن 
گروه سر Fel gh dpe thy‏ ویک مولکول ند بنج 
گرب متصلواین نز خوده یک ISL‏ وی وی نینرون و 
گرینمتصل مودک هن بلق میگرد(شکل ۱۶ ) در 
iste RNA‏ ریوز و در gab cigs DNA‏ رییوز است که 
جایگاه ۲ به جای هیدروکسیل در ریبوزه بروتون درد (شکل 
gaa sth (TYP‏ |" وین( وسینوزین! "| (تکل ۲-۱۷) 
هم در 0۱۸ وهم در ٩۱۷۸‏ یافت می‌شرند اما تیمین!"افقط در 
۷۸ یوراسیل!۳ فقط در RNA‏ وجود yb‏ 

آنین وگرین,پورین!)هستندودارای یک چفت حل دام شده 


در هم می‌اشن؛ سیتوزین,تیمین ویورسیل پیریمیدینبودهوحاری 
یک JS) ath goa‏ ۲-۱۷ راملاحظهکند) ان yea‏ 


1-Phosphonlation 2 Blood clotting factors 


3- Prothromon 4 Acetylation 
5- Deoxyribonucleic acid 

6 Rikomaclic acid 7- Nucleatide 
8 Adenine و‎ Guanine 
10- عم‎ ۱ Taymine 
۱2 Uracil 13. Parine 


کوولان ام نیترژن(گوه نا متصل به 2 Wd‏ 
تشکیل می‌دهد در تجه رون IB‏ سخت بوده ویک بیج 
Sys‏ نی رادر زنجرهبروتن gael‏ حالاتتخوردن 
پروتتین را در ely‏ رزیدوهای پرولین محدود می‌سازد. 

بعضی از اسیدهای el‏ فاوانیبیشتری در پروینها اند 
سیستئین, تیان و متیوین؛اسیدهایآمینهای هستند FSS‏ 


در پروتین‌ه دیدهمی‌شوند در جمع نزدیک به ۵ درصد از 
ellos‏ در رون cops ced ates JSS‏ زین 
و اسیدگوتمیک, چهرایدأمیای هستد که فانیزادیاندو 
TY Lae‏ درصدرزیدوهای اسیدمیه‌ای یک پروتشن را تشکیل 
می‌دهند. لین حال Jolin As aly ye scaled aS‏ 
این مقادیرباشد. 

اکرچه در ستز ای روتین ۲۰ اسیدآمنهنشان ده شده در شکل 
۲-۴ شرکت می‌کند. ما نیز پروینهای سلولینشان میدهد 
که پروتینها تا ۱۰۰ aga‏ متاوت Ga se‏ باشند. 
ale el slate‏ این تغاوت‌ها به شمار 
می‌رود.گروههای استیل (CHsCO)‏ و alas‏ زیادی از گروه‌های 
شیماییدیگرمی‌تنند به اسیدهایآمینهقرارگرفته در داخل 
ating,‏ افزوده شوند (شکل ۲-۱۵]. یک تقییر شیمیایی مهم 
افزوده شدن فسفات (۰۳04 فسفریله شدن!؟) به گروه‌های 
هیدروکسیل در رزیدوهای سرین: ترونین و تیروزین میباشد ما با 
مثال‌های زبادی از al‏ 
پوسله al ad‏ و فسفریله شدن برگشتپذیرتتظیم می‌شود. 
فسفریله شلن نیتروژن در زنجیره‌های جانبی در باکتری‌هءقر‌ها و 
کیاهاندیدهمیشود Jud ay Val ly‏ بایدر بودن هیستیدین 
ین نع Scag‏ مود El NaS Jill‏ 
فسفربله شدن, ظاهر در پستانران & ندرت انفاق می‌فتد. 
less‏ جنبی soul!‏ سرین و تئونین Ahi le‏ 
شدن بوده وطی آن زنجیره خطی و شاخه دار کروهبدراتیبه این 
اسیدهای آمیه متصل می‌نود. اغلب پروتنین‌های ترشحی و 
GLE ch cts‏ حاریرزینوهای گلیکوزیله میبشند. سایر 
تغیرات اسیدهای tl‏ در پروتین‌های خاص بافت می‌وند و 
دای پوین و زین درکلان [فصل 
٩‏ متبله شدن رزیلوهای هیسنیدین در گیرندههای غشایی و 7 


کریکسیلاسون کات در فکتورهای انا و" همچون 
A)‏ 


ها مواجه خاهیم شد که 


پرونرومبین" » می‌باشد. 
aa‏ شدن!" [فزودهشدن Sain spel S| Joely SS‏ 


فسل ۲ -ساخارهای 


goo" 500" 00" 500" 00" 00"‏ "00 مه 


۱ HAGE EH HEH vane neon | 


wie! omy تا‎ 

۳ ره 

vi ws 

a» a wt | 
wesw scr) tr ren teow 


e007 G0‏ وه 
Se‏ 
o my oe‏ 

ia hy rs 

OH, oH, pe 

1 ont 

o iu wh | 
9 canny 

2 ai Pat 
fue amore) vert 


AL‏ شکل JAMIE‏ رنگی) ۲۰ سیدآمینه‌ی که ly‏ ساغت پروتین‌هااستفاده مشود ce ope‏ (گرو eg I‏ مشخصات هر 
می‌کند ply‏ طبقه‌ندیاسیدهایآمیهبهسهگروه اصلی آدوست. لگریز و خاص میباشد شکل شان ددهشده فرهای بویزه 
cel alae!‏ را در PH‏ سیتوول (PHO)‏ نشان می‌دهد. در leg aly JP‏ اختماری سه حرفی یک حرفی سیدهای Kad‏ دده منود 


eae‏ ات 


| تناس سول و ای 


Ny 9 
۲ 1 
زو ی‎ we ie 
ye eee ee 
HOE a ae 
" 4 
ar) ان‎ 


سر 
شکل ۲-۱۷ ni lee ae (gS JS)‏ اسلی در 
ated‏ 


در اسیدهی Sy‏ و نود ٩ ine‏ 
وری‌ها و نیروزن ۱ پریمیدینها bes‏ به کین "۱ ریز ce Soi‏ 
bid U psy Jaap‏ 100۸ و قط در DNA‏ 2,293 


RNA DNA‏ هر در ۵ 0و6 در 


aja sb‏ ریا ۵,۸ و تشن فده می‌شوند این 
حروفاختصاری ly Vn‏ نان دادن Spay aig‏ 
SAG Sed‏ ب کار میرن رده ام کرین ir) BV‏ 
با دتوکسی ریبز) به یتوژن در موقعیت ٩‏ بورین (Ns)‏ يا به 
vine‏ در موقیت ۱ ate (NI) erat‏ می‌شو.خاصیت 
اسیدی تکلثرتيدها به دیل گروه فسفات است که تحت شرایط 
یی درون سولی یونهای هبدروژن ادنوه و Gripe‏ 
فسفات با بر منفیایجادمی‌شود (شکل ۲-۱۶۶ ملاحظه کید 
لب اسیدهای کیک سول ad de any‏ وهای 
نیب وین Sled‏ وبا ها coe‏ میشوند 

لها مباتبرون le‏ در موجداتزنه وی لت کی از 
eal ayy sacs nays‏ از با و قد پدون فسفات 
ath‏ نوکتوده! نووزیدهایی هستند که هیدررکسیل UO‏ 
یک دو و یا سه کروه فسفات. اسنریفبه شده است. نوکوزید 


clingy‏ یک فسفات تیه ند اشکل ۲-۱۶9 alo Le‏ کید 


۱۰ Nucleosides 


0 
wae و‎ 
Ny? 
۲ 
seas و سوه‎ 
0 Ny! 
بو‎ 
| 
دول ول‎ Le 
me, مر‎ 
Ny 
net مس روت سور‎ 
Ho-N LW My 
A 
‘0c, 
یوت‎ holo 
\c ha 


olla شکل ۲-۱۵ (شکل رنگی)تفیبرات معمول زنجیرههای‎ AL 
ین رزبدوهای تیر یاف و مقدرزیادی‎ laggy اسیدهای آمینه در‎ 
متا‎ old tant از رزیدهای تفر یاه دیرب رده شدن‎ 
[قرمز)بهزنجیره‌های جابی امیدهایآمنهنشکیل می‌شوند. زونه شلن‎ 
بات زنجیرهبلی یتیدی‎ oye cbt گرههای‎ 
چم یرد‎ 


۷ بو 
مکی ریز 


coy 


شکل ۲-۱۶ JES)‏ رنگی)ساختار نوکتتده i (a)‏ 
yg hy(AMP] ol‏ که در RNA‏ رجودرد ناس sat‏ 
ta!‏ کین قند ود نها با ری Pater bead‏ 
نوکونیهای طیعی تم کین ۱ تسا (ona al ARAB‏ 
مت مشود هم ازیو هم A‏ مزر روی هیروکسل در 
عون بای صفحهحقه دیق می‌کرند ]ری و نوس ریوب 

isn‏ 11۸ و 101۸ هد 


eS ee 5 


هیال [(شکل ۲-۱ ار گروه نید رویکرین ۱ با گروه 
See‏ درکن ۵ وکنش دهد. همی‌استال حاصلهء نی 
SED‏ پوز یک ab‏ شش op sas Ald‏ هماطو رکه در 
شکل ۲-1۸۵ دیدهمی‌شود. در آتمر از ae sighs SGD‏ 
گروههدروکسیل متصل Se‏ یک به طرف «پایی» و در Sap‏ 
وم جهت هیدروکسیلبه طرف cal Nd‏ در محلول یی 
آومرهای »و /خودبخود به هم تبدیل می‌شوند. در ol Ae‏ 
یک سوم نو ود سوم نوم مقر ls‏ کمیفرمخطی وجود 
lye msl op 20‏ ین مرها »و EB‏ یز قنل 
شوند. این ین اشکال از nj BOD‏ نقشهای مفوتیداند. 
انصالکره هیروس کین کلکزخطی کرو pata‏ بافث 
تولی 1-گلوکوفورنومی‌شودکه یک همی‌استال حلقوی پنج ضلمی 
است.گرچه هر سه شکل کوک [خطی: شکل sigh‏ شکل فلز 
در سیسمهای زیستیوجود ددم مدا نز خلی یر است. 
حلقه انز در شکل ۲-۱۸۵ به صورت مسطلح نشانداده شده است. 
هط در حقیقت به یل Gl‏ چهاروجهی اف نمهایکرین: 
درون iy le Sle‏ شکلیغیرسملح و 
درد درين ساخت هر ون gay S‏ هل با Sl‏ یرون از 
حقه (OLH Je)‏ بصورت bk‏ عمود بر (a) did‏ یا در che‏ 
حقه (c)‏ خواهندبد. این پیوندهابا و ع که به ترتیب برگرفته از 
1 


بهصندلی 


کلمات محوری!" و ON eal‏ است نشان Biggs a‏ 


,8 نگ 
مس 


دی ساکاریدها! از دومونوسا کارید تشکیل می‌شودو eh cree‏ 
ساکارده هستن. دی سای لکتوز از الا نو گلوکز SE‏ 
می‌شود وقند اصلی شیر a‏ دی ساکارید ساکارز هم از لک و 
فروکنز تشکیل شد و محصول pay lal‏ کیهناست این دودی 
کاردا Syne la‏ در جر یی هشن (شکل HON‏ 

پلیساکاریدهایبزرگر حاوی دوزده تا صدها وحدموتوساکاریدی 
ده ومی‌تند به نون hos‏ ناسر she‏ ویب نان 
چسب‌های نگهدارنده سلول‌هانار یکدیگر در بافت, عمل نمایند. 


۱۰ Hiexoses 
امه‎ 
> Disacharides 


2 Pemtoses 
4. Equatorial, 


yy gay‏ در ایدهایترکتیک و اشکال مخطلقه 
cindy‏ رشان nigh aay‏ تر قسفات در سنتز 
ne‏ نیک به کر م‌و که در فصل ۴ مورد بحث قرار 
می‌گیرد از میان clan Sloe‏ دیگر نکئوتدهادرسلول, DGTP‏ 
Jib‏ پیام‌های درون سلولی شرکت می‌نماید و همچنین به عنوان 
منع انوژی مخصوما در ستزپروتئین»عمل SATP aise‏ 
gl aw‏ فصل تومیحداده می‌شود بصورت Spl Lo‏ زیستی 
ود و بطو تدای فده می‌شود 


عونوساکاریدها بوسیله پیوندهای گلیکوزیدی به هم ملحق 
می‌شوند وبلی ساکاریدهای خطی و شاخه در SAL‏ 
می‌دهند 

واحدهای ساختاری پلی ساکاریدهاء قندهای oles‏ یا 
a Saige‏ هس نایدا کربوهیدراتهایی هستدکه 
حامل ترکیبکوالنی بت یک به یک از کین و آب یباشند 
در (CH20),‏ 8 می‌تواند ۴.۳ ۸۵ ۶با ۷ باشد. هگزوزها! 
0۶۱و پتوزه!" )08( je‏ نوع In Lay‏ هستند 
همه موتوباکاردها حاوی گره‌های هیتروکسیل (OH)‏ 
همچنین یک گروه sisal‏ کنی می‌باشند. 


9 0 
i 1‏ | 
نوات باساسم- 
| کو | یف 


عب قندهان مهم الا زیستی همچون SB‏ موز ولاز 
هگروز soa‏ (شکل ۲-۱۸) انز شب cal $y‏ بان ناوت که 
حهت‌گیری گروههای متصل به کرین ۲ برعکس جهتکیری pled‏ 
ور است. همچنین, لاوز ند دیگری cal‏ با گلوک در 
sary‏ متصل به رن ۴ توت ou Mab‏ از موز و 
نو زد کستن و تشک ود وا نی Sal‏ نا AL‏ 
+سه eles‏ ینود این لیم رها یه می شون 

(CoH200) S40‏ مبع رژی یرونی ای رای اشلب 
سای موجودات زنه Ye‏ است و ee tie‏ شکل وجود 
خته باتد یک ساخار خطی ودو ساختر متاوت حلقوی 


Yous‏ پیرمدی‌ها 
رت Olin Ouine 0 os‏ 
Moses =‏ 
cain‏ گونوزین | ose‏ ورین 
دوکمی ee ee ee‏ 
ier SER kal |‏ پوربدیلات 
Oi One sp | OS Oli‏ 
UMP CMP MP ‘AMP‏ 
une cor cor ADP‏ 
sip‏ نینسفاتها ur or on ave‏ 
SD‏ نوکلنزید موته دی و | 4۸۸و Ada‏ ۷۴ وبقیه 4h y CMP‏ و بقبه 
تری فسفات‌ها | i‏ 


AL‏ شکل ۲-۱۸ (شکل رنگی)ساختارهای lene‏ هگزوزها همه 
هگزوزها فومول شیمیایی هی (12006 (CoH‏ داشته و حاری یک گرود 
St gagal‏ مان () lap‏ حقوی Ay IED‏ وش 
بن لد رگن | باگروههای هیدروکسل در کن‌های ۴و BIOL‏ 
خی ایا م‌وند این سه فم به رتیه میگ یل apt‏ 
مفدر وم و (سعت راست) در سیستم‌هایزیستیغلب ست. )0( 
لو و .لاوز تیب اتسال OH (ps)‏ ی ریک کرین با 
og 45‏ دا این ده ملککرمسول به مورت Aa ip‏ 


و2 
Amylopectine‏ 4 


1 Gheogen 
3: Amylose 
5- Cellulose 


ذخبهکروهیدرتی رایع در سلول‌های جاوری کیک 
sm iS‏ بسیار igh‏ و Sep ta $95) OSL‏ 
aS cin‏ مود گلیکرژن Aan SS th‏ ای در 
bs‏ نشسته ۲ است. نشسته نیز Op SS yc‏ و به دوفرم 
بدون شاخه sls Mel)‏ وکین ")رجود اد نشاسته 
و گیکوزن هر دوز slg‏ ای گرکز تکیل ond‏ اما در 
عوض سول(" از آومرهای بای SIE‏ تشکیل شده است. سول 
Jas) al ta longs ale‏ ٩)بود‏ و یک پلیمر 
بی‌شاخه است. آتزیم‌های گوارشی انسان می‌توانند پیوندهای » 
A‏ رد cals‏ ماه شکسن ود - یکدی 
سور میبشند الب کوه‌هانکیاهان: تیه و پک‌ها Shed‏ 
تجزبه کنده Jobe‏ تلد می‌کن. ها و مورا به دلیل داشتن 
asap gly se‏ سل در ling,‏ فد به شکستن Aa jhe‏ 
آنزیم‌هیی که ببندهای گیکوزیدی اتصال دهنده مهوساکاریدها را در 
درون el nS gh‏ می‌کند sy‏ وهای »با رو یک 
yd‏ گره هیدرکسیلروی قددیگر اختماصی مین بط 
کلی»دو مولکول قند به طرق مقوتی می‌تانند به هم متصل شوند 
زیر هر مونوساکاریدی چند گروه هیدروکسیل دارد که می‌تواند در 
تشکیل ون لکوزیدی شرت کند. ورین هر ونوا کدی 


موسر 


F ۰ _ ۳ 1 


AL‏ شکل ۲۰۱۹ تشیل دی ساکاربدهایلاکنز hey‏ یکاتال Semis‏ آمری یک قند هه مورت »وچ بهسورت 3 به 
اکسژن گو هید رکسیل در یک موکولقند در a Su i aly CMa a ae‏ ندذریم‌شرندرین لو اری Sigg‏ 
(1<4)/و ساکازحاوی agg‏ )1-92( است. 


jas‏ کین 


Sai 
بو و‎ Sal شکل ۲-۲۰ (شکل رنگی) فسفاتیدیلکولین بهعنوان یک فسفوگلیسرید شاخص, همه فسفوگیسریدها فسفولیدهای‎ 
St اد‎ any یم اد که رها سول ار طرین کرو سا هیک لکلمتعل می‌شود. کم‎ Capa ی دم ریز زرد سر‎ 
فسفات به گرود‎ al gd که تین‎ (pH) زتجبرهها در ففوگاسرید ممکن است اشاع یا غرشباع باشند. در فسفاتدیک اسی‎ ol IE وی دو‎ 


rr کی متس‎ 
احدول‎ 
فرمول شیمیایی‎ 
رم وه دی‎ 
۱ oa s Galen هی‎ 
chixctig aCooH cud (ele) See 
نو ریات‎ (hall) Seale 


CHy CHa) 4COOH C10 


dhe ations‏ وی 


—_ 


کلوکز نع نزی مهم ری الب ملولها Jas) aa‏ ۱۲ نز 
pbb‏ ماوت میباشند بان siete Slo‏ چربموجود 
در atl Ig‏ ام کین زوج اند سمولً ان وهای کرن AT‏ 
۴ یا ۲۰ نا هستند دای چرب اصلی قسفوپده در جدول 
۲-۴ آورده شده است. اسیدهای چرب معمولا به صورت اختصاری 
Cy‏ نشاندده می‌شودکه > ,تاد کین در زنجبره و داد 
پوندهای دنه است. اسیدهای چربی که ۲ تم کین بالات اند 
به apr cle‏ یکی بندشان, ترا p‏ آب ناماد 

اسیدهای چریی که پیند دوگالهناشته باشند اشباع شدها" گفته 
می‌شوند و آیایی که حداقل رای یک پیند دنه هستند اشباع 
seth has‏ میشون. اسیدهایچریی که بیش از دو Sigg‏ دنه 


on‏ - کریندرنداشباع نشده eds Placa‏ مشود 
hing‏ دواسید چرب ضروری اشباع نشده چندگنه نی اسید 
ولیک (6182) و اسید لینولیک (618:3) را نمي‌تونند 
نی د ریم ating sable ali‏ 


sl ان‎ bye 


چرب را سنتزم‌نند. دو ty‏ ازومر فضایی سبس و SEL‏ 
کرین Sos ep‏ است ایجاد شود 


tg‏ سیس خبیدگی محکمی را در طبل زتیره 
pil‏ اد lop‏ مک (شکل ۳۱ 


elf ole‏ اسیدهای چرب اثباع نشده در سیستم‌های زیسنی, 
تنها حاوی پیوندهای دوگانه میس هستند. اسیدهای چرب اشباع 
شده که Shad‏ نداد با همیکر مکش محکمی ده ودر 
تبجه تقاط ذرببیشتری نسبت به سیدهای چرب ELON‏ تشده 
اند [اسیدهای چرب Lal‏ ده دردمای Spa gil‏ شتا ینک 
gl‏ اشند.جامد) اسدهای چرب ترس ate)‏ عفد hers‏ 
al‏ نامبده می‌شوند) در مارگارینی که بصورت نسبی هیدروزنه ده 


2- Phospholipids 
4 Saturated 
6 Polyunsaturated 


1- Glyeosaminoglycans 
2. Fattyauds 
5- Unsaturated 


ابیت سل بیش از د منم کرد دگر yal‏ دنیب 
das‏ اماب ایجد شده و لمهایغبرخطی Al‏ می‌شوند 
laine‏ کلکوزیدی opr cw Sgn‏ سکردی در حال 
رشد و Slip‏ تفه ه صورت کوولا Bee JAI‏ 
این ait as, Spe‏ اه حاری فسفات (متل SUS‏ 
(ela‏ یا ند i)‏ 0۳ کالا کنو ماد 

نیمه ایا تدای مخلف ره همدیگر Le‏ 
می‌کنند و الب بهجای فندهایآزداز ندهای نوکئونیدی اتفاده 


می‌کنند. 


el‏ پلی ساکاریدهای بیچیده حاوی قندهای تغیر بفتهبوده و به 
صورت کوولانبه lang‏ کوچک مختلف had Jae‏ این 
lags‏ مسول tye Je peli pal lan‏ چنی 
Slat‏ در گلیکوزآینوگلیکنه! فان گلیکوزآمینولیکانها 
gash ut dp!‏ ای در ماتویکس خارج سلولی وده و در 
فصل ۱٩‏ توضیح دادهمی‌شوند 


فسفولیبدها با هم بطور غیرکووالانی جمع می‌شوند وساختار 
دولایه مشاهای زیستی را تشکیل می‌دهند. 

غشاهایزیستی صفحاتبزرگ رنف پقیری هستدکهبه نان 
مرزهای سلل‌ها و gla Sali‏ درونشان Jas‏ نموده و Claw‏ بیرونی 
بعضی از ویروس‌ها | تشکیل می‌دهند. غشاها Cr‏ می‌کنندکه چه 
در سلول باش [غشبیرونی و محتویات درون غشا) و چه در سلول 
OE gal) sab‏ سولی بیرن (LE‏ برخلاف Sass‏ 
اسیدهای نوکلیک و بلی ساکاریدهه DLE‏ حاصل تجمو 
غیرکولا واحدهای ساختاری شان thee‏ وحد ساختری وله 


در همه غشاهای زیستی, فسفولپیدها!""هستند خواص Sid‏ 
فسئولییدها عامل تشکیل ساختا صفحهمانند غشاهااست. ساختار 
و ole‏ شاه و همچنین مود گوناگونموجود در نها (هجون 
کلسترول, poeta SS‏ فصل ۱۰ توضیح ده خواهد 


فسنولبیدها وی نوگره سید چرب غرقطی بزجبره نود و 
به کروههای کوچک و شدیاقطبی متصل ey Va)‏ ود 
استری) می‌شوند این وهای تعلی Jip yl JAS‏ 
کوتاهی همچونگیسرول )5 هیدرکسی Spy‏ است (شکل 
rere‏ 

اسیدهای ye‏ از یک زنجیره هیدروکرشی متصل tap‏ 
udp‏ (00010-) سافته ats‏ اسدهای چرب dln‏ 


Sl Seal‏ چرب 


شکل ۲-۲۱ تاث پرند دوه بر روی شکل لسیدهای چرب.تصو نان اه شدهساخارهبی 


با ats‏ کین و یک امد مد hale‏ ند با ام وشن an‏ 9 مدای جرب ابا جر یدرون الب خی 
pg‏ دا سیس 9 phe» Sine frat SY‏ اج Se‏ 


گروه آسیل چرب Soe thie‏ موکول چرب دیگر همچون 
کلسترول متصل شده و استرهای کلستریل را تشکیل دهد. 

تری gly pall‏ اسهایکلسریل ترکیاتی ندید امعلول در 
ol‏ وفرمذخیرهدی ‏ اتقلیاسبدهای چرب و کلسترولبوده و 
تری‌لیسیریدها وم ذخیرای سیدهای چرب در سلولهای چربی 
cil‏ چریی هستند و همچنین تکیبات LI‏ چری‌های خواکی 
می‌اشنداترهایکلستیل وتریکیسیریدها OF ep bag‏ 
ین بافت‌امتقل می‌شود ای hy sl‏ حمل‌های cele‏ 
به نام لیویوتین‌ها صورت می‌گیرد (فصل ۱۴ 

در day Spd‏ یک کروه Jy oS‏ با فسفات ودو 
هیدرکسیل So‏ مسولاً با یدهای چرب استرییه می‌شوند. 
ساده‌ترین فسفولیید بینی فسفاتیییک اسید تنها حاوی این 
ترکیبات است.در اغلب فسفولییدهای موجود در غشاء گروه فسفات با 
یک گروه هیدروکسیل j‏ ترکیب آبدرست استریبهمی‌شود. به I‏ 
متا در فسفادیل کین کولن بهففات متصل می‌شود SS)‏ 
۲-۰ را ملاحفظه کنیا ار oy die‏ فسفات و aay‏ قطبی با 
J‏ استریفه تسده aly ge‏ با آبمیانکنش قدتمندی AS ab‏ 
liad‏ وگروه تفه شده ان (گروهسرف يآ 
در حایکه زنجیر‌های بل (bps) rp‏ 355 هستن [رجنول 


9 
4 Triglycerides 


۱ Esterification 
‘3. Fatty acyl group 
5. Triaylglyseroles 


زین روش ule‏ وی رین cl ae‏ می‌شود؛ و دیگر 
محصولات غذایی بافت می‌شوند. این محصولات غذابی طبیعی 
yaw‏ از یک فراندنلیزی بای هیروزهکردن yl‏ فاد 
می‌نود. آسیدهای چرب اشباع شده و ترانس, خواص فیزیکی 
مشاهیدانته و مصرف نها ia‏ با مصرف ایدهای چرب 
ده .همه افش سح کلسترول خون Sol‏ 
سیهای جرب ay‏ اکن یک ستییه شدن gett‏ 
OM dle‏ به موکلدیگریمتصل کدند ینوکت 
یک واکش دهیدهشدن است و در آن JOH‏ 098 یوکس 
سید چرب و pS JH‏ هدروکسیل ملکولدکرخارج م‌شود. در 
oS Sle‏ تشکیل شدهبوسله ی وا کنش, قسمت حاصل از 
سید چرب گروهآسیل !"کرو آسیل dal aye‏ می‌شود این 
گروه 9 فسفوگلسیریدهاشان داد شده Datel dc‏ 
فنولیدهای Spee‏ برد و در ها bel Sp‏ بهدوگرود 
Jy oy‏ متصل می‌نود|(شکل 7-۲۰ لاله نید 
در تری‌گلیسیریدها! "یا تری آسبلگلیسرول‌ها!سه‌گروه سیل با 
کلیسرول Al‏ ند است: 
0 
eH) 6-0-4,‏ 
° 
بو (eH)‏ مد 
0 
C-0-OHy‏ ووا سع و 
ins‏ 


hig سل‎ goons 


ساکاریها و ای پلیساکردهامیگردد(شکل ۲۰۱۹ 
ملاحظه aS‏ 
8 فسئولییدها مواکولهای آفی پاتیک 


با ای 


۲-۵ یک فسفوگلیسیریددیگر وگوههای سران نشن ob‏ هن 
مولکول‌هایی همچرن نسفرلییدها که هم نواحی بگریز و هم 
آبدوست fb‏ آمفی SSL‏ نامده می‌شوند. در فصل ۸۰ eal‏ 


دید چگونه خواص آمقی پانیک 


led‏ عامل تج 


apa ply Sl‏ سل چرب) و dg‏ وکول 
ی کوچکی (علب کرو به سر دوس متصل می‌شوند 
(شل ۲۳-۲۰ Sat iS eee ch inde‏ 
جرب سکن ات پوند دوه کین -کین ات بند شب 


| شم با یک یا چند پیوند دوه fonts Ba) al cals‏ ین 


Si ob emda bya onetime دنه‎ | 


حالا بحشمان را به واکنش‌های شیمیایی نغییر Piet‏ 
وکش‌های شیمایی وهای MS‏ در وکنش‌های ee‏ 
شکسته وپیودهای جدید تشکیل می‌ودتا محصولات واکش را 
بسازن. در آن oly‏ چندصد نوعواکنش شیمییی متفاوت به طور 
همزمان در هر سلول رخ می‌دهد و در کل غلب مواد شیمییی 
Jace [Jy JB phi‏ چندین hod Ny‏ گرد 
مفدرواکش‌هایی که می‌تواند بیش روند و سرعت انجم نها 
یب Ge age lt‏ می‌کند 

pt la Sais, a‏ ترکیب می‌شوند قبل از تشکیل 
محصولات, سرعت واکنش در جهت تشکیل محصول TI)‏ 


cathe Jol 


فسفولپدهابه صورت غشاهای زیسنی دولابه و صفحه مننداست. 
در غشاهایزیستی دای del‏ جرب به طرفداخل صفحه و 
گروه‌های سرب رف ol bee‏ جهتگیری می‌کنند|شکل ۳۱۲ 
ملاح کنیا 


مه لیم زیستی عمده که واکش پلیمیزه شدن وحدهای 
| ساختاری JS pled‏ می‌شوند در سلول‌ه وجود دار 
پروتین‌ها. lea ssf‏ که eee‏ پیندهای پتیدی 
به هم متصل می‌گردده تشکیل می‌شوند اسیدهای SAS‏ 
حاوی نوتتدهاییهستند که با پودهای فسقودی استری 
به هم متل می‌گردند و بلی‌ساکاربها حاوی 
(lass) gay Slope‏ هستند که ings My‏ 
eit‏ به هم متصل می‌شوند SSS)‏ ۲-۱۳ را ملاحتله 
a‏ ففولپدهاچهامین واحد ساختری tol plat‏ 
هستتد که بوسیلهپیوندهای غیرکولان نج یافته و 
غشاءهای زیستی را soul‏ می‌کند 
تفاوت در آنزه و شکل بار و آیگریزبودن وواکش بذیری 
Te Gale yess |‏ اسدمینه ,خواص ad‏ و ساختاری 
پروتین‌ها ae ga!)‏ (شکل ۲-۱۴ dine‏ کی 
lai *‏ موجود در نوکوتیدهای suas J S25‏ 198۸ و 
RNA.‏ حلقه‌های حاری نیتروژن و کرین هستند که به قند 
پستوز متصل می‌نوند. آنها در گروه تشکیل مي‌دهد. 
پورین‌هءآدنین (۸) و گونین (GB)‏ و crisis dcp rt‏ 
(6) تین (T)‏ و برمل (U)‏ (تکل ۲-۱۷ را ملاحله 
کب 676۰۸ در RNA »C,U,G.A,DNA‏ 


گلوز و سیر هگوزها ahs‏ هه شکل JL th‏ 
Ho‏ خلی بان ab‏ فش ضلمی[پرنز و حلقه بنج 
(a‏ کل ۲۳۱۸ ملاح کید در سیسمهای 
زیستی شکل پیز SD‏ کل غلب است. 

بین آنومر » يا یک قند یاگروه 


۲ ۳۳2 


می‌دهيم در قسمت este‏ تقرت لزید طی وکنش‌هاو بط 
آه باعل ا مر ازیلی قزر می‌دهیم. 


ابت‌های تال انعکاسی از میزن وا کش شیمیایی اسن. 

ات تمد ale Keg‏ وا کشگرهاومحصولات.حارت و فشار 
(مخصوصا در مود گزها! بستگی دارد. تحت شرایط استاننارد 
فیزیکی(۲۵۹ و فتار ۱ انسفریرای سیستهای زستی) یک 
برای یک واکنش, با یزور وا بلون os)‏ همیشه Fab je‏ 
sly‏ واکتتی با مه واکنشکر و سه محصولٍ 


(ry‏ 2+۷ مه + 9۵ + هه 


رجا حرف زگ مواکولها atl al‏ می‌دهد و حروف 
کوچک ناگ داد هر از ها در فمول واکتش است بت 
تعدل با رابطه زیر به دست lye‏ 


Ke ۳" 


tay’ 8 ۴ 


کروشهها نشاندهندهغللت مولکول‌ا در pl cll‏ می‌باشند. 


سرعت واکنش Ge) Pedy‏ بهراست در ماه (THN)‏ به صورت 
زیر است: 


Rateeeware=*e (4]* ۵ [C]° 


ee mt cal hy‏ ری واکنش ر 
واکنش برگشت (راست به چب در معدله ۲-۱) به صورت yj‏ است: 
سرعت ety‏ 


ت است. بطور مشابه سرعت. 


Ratejoeyara=Ke 0 ۱ [Z] 


ثابت سرعت واکتش برگشت است.د حالت نعادل سرعت رفت و 
برگشت یکسان ست. رین نسیت سرعت رفتبه سرعت برگشت, 


1- Forward reakion 
2 Microscopic reversibility 
3+ Chemical equilibrium 

Equilibrium Constant‏ و 
Catalyst‏ -5 

7- Rate forward 


6 Rate forward 


8. Rate reverse 


se 
or sider 
fsa Se 


شکل ۲-۲۲ وابستگی سرعت «اکنش‌هایی شیمیییبه زمان 
ge‏ رف و رکشت یک واکش به Stak‏ ول SW ly‏ 
محصولات ny‏ است. سرعت Sly‏ رفث ile ty‏ کاهش ALE‏ 
و کشگرها اش میا در اه سرعت GN‏ برکنت با افش 
ce‏ محمولات یش ae‏ لت تما سرعت ney‏ 
رت و بکشت یکمن yoy‏ لت وکشگره و Mpa‏ ات باق 


sg 


0"( بوسیلهغلظت a Sy ay‏ ین می‌شود Cle‏ 
حمالا de‏ برخودهایوکنشگرها و راکش بین نها را نیین 
می‌کند JS)‏ ۲-۲۲ به موژات تجمع محصولات. غلظت 
و کشگرهاکهش بفه ود تجه سرعت واکش رفت نی کم 
می‌ود در ان موق مقاری از ch Sly‏ محصولات در وکتش 
رکشت شرکت نموه و WSS‏ دوه لد یماد وی 
وکش برا برگشت را برگشتپذیریمیکروسکوپ thse‏ 
نو کش برگشت در هه ول آهسته وه ول بیش لت 
سحمولات. سرعت نیز افزایش gee‏ تهایت سرعت 
اکش‌های رف و برگشت یکمن مینود Sap‏ لفت‌های 
و کشگرها و محصولات تفر aS‏ درینحلت گنت میشود 
سیستم در حالت تعال شیمبایی "| 
2 حالت تعادل نسبت محصولات به واکنشگرها تابت les‏ 


تیه م‌شود. لب تعدل مدا تیوه و مستقل از سرعتاجام 
کنش است. سرعت واکنش‌های شیمییی می‌ناند توسط 
ili ak lal ly as‏ تتیرات est‏ آشکستن و 
شکیل Ua goal (MS lage‏ تفر ری را 
go‏ واکش aa‏ [نسمت ۲-۴را iS ade‏ دای 


قسمت جنبهای مختلف تعادل شیمبیی را مور بحث قدار 


۹ Pda سلولی و‎ ae 


lal‏ هستند که شامل تشکیل و شکسته شدن میانکنش‌های 
مختلف غیرکوولان می‌باشد یک مثال بارزاتصال لیگان؟) 
(همچون هورمون انسولین یا آدرلی) هگیرنده!]خود در ches‏ 
سول و تدکیلتجمع چد مواوی با مپلکس میباد این تجعع 
پاسخزیست Std‏ شروعمی‌کند. Me‏ دیر Heo Jal‏ 
یک تولی ca J ol‏ اهر مولکول DNA‏ یبد که اب 
beg} oben eh‏ بآ قسستکم ید شود (فصل 1 
ارت تعدل بای راکش انصالی مشخص Gilat‏ رون 
سلولی کمپلکس حاصل را می‌توان پیش بینی کرد. جهت ترسیم 
اهکر کی بای تین CE‏ کمبلکس tod MS‏ شده. 
مقدار gating‏ (۳) راکه 4 (D) DNA‏ متصل شده و کمپلکس 
DNA -‏ ((0۲) ا تشکیل می‌دهد. محاسبه خواهیم کرد 


رو 


PD‏ بط بو 


غاب واکش‌هایاتصالیبه وسیه بت نجزبه !مور بررسی 
JOG ca aad ab Sap IB‏ دوطرفه است. رای Py‏ 
اتصالی فرق ثابت تجریه به صورت زیر استد 


1 ]0[ 


TD] 


۲ 


وکش‌های شاخس که دنه رون به نوی اختصاصی DNA‏ 
متصل می‌شود دای ply Ka‏ با ۱۰۸۵ است M)‏ نشاندهنده 
مولارته امول بر لیر eae feud‏ داب بزرگی اي ثبت 
تجزیه دراخل لول برای نت مولکولهای June DNA‏ ده و 
متصل نشدهاجازه دهد یک al Ja‏ را مطرح نایم یک سلول 
St‏ با gre‏ با ۱/۵۱۰ مواول 1۸ و 1۰ مولکول 
پروتین (P)‏ تمل شود به ۳۸0۸ با داشتن Ka‏ راربا 
lg ۰ 6‏ اختصاصی 00۸ آن در ۹٩‏ درصد gly‏ حاری 
پروتین yay lp‏ نها ۱ درصد Je By‏ بروتین متصل 
pla anys‏ نی استکهفرض بان باه فقط ۱۰ مولکول 
پروتین در سلول وجود ادا راضج است که ۴[بروین] و 
[DNAJD‏ خیلی محکم به هم متصل می‌شوند (رای تمایل 
بلایی نسبت به هم هستن) این اتصال محکم به دلیل مقدارکم 


۱ Steady State 
3- Revepior 


298 
AMA — 558‏ 
368 
نمی om peated‏ سود 
ce‏ 2888 
cc‏ ”38 
شکل ۲-۲۳ مقایسه واکنش‌ها در حالت تعادل و تعادل UU‏ 
al)‏ له یش (NAB) pent Sy‏ در نات به ال 
رسیه وسرعت رفت یرت رکش یکمن مشو(که با Ua‏ 
Jyh‏ کمن شا ده دا[ در سای Ale‏ درون لول 
محصول B‏ ند Jl‏ شن به ۸ مصرف شود مسر Ab ty‏ 
که هه تلد دح ادلی استه در Sb‏ موعت کل 
ce lB ope ein‏ مسرف نها را al‏ ول یکان‌های 
ha‏ شان میهد مسیرهای BI Slee‏ نمی‌من و 
همچنینغلفت عرسا رات تال بای یود ماوت ات 
هار ال لب 
رش مجدداین الا میتی بت 


هم 


بای یک است. 
به صورت نسبت ثابت سرعت‌ها بیان ee‏ 
k,‏ 
Kee‏ 
wk‏ 


(r=) 


وا کنش‌های شیمیایی در سلول, در حالت نعادل پایهستند. 
تحت a‏ خاص وزمان ماس وکش‌ای tig‏ در لول 
آمیش نها als Jw‏ رسید. در درون سلولها الب 
واکش‌ها به Jats lays‏ مینود که در lel‏ محصول یک 
واکش: ماد وه وکش دیکری 


oe‏ انشا ری تلد مصرف آن ba‏ یشود در ال 
تسعادل MUL‏ است (شکل ۲-۲۲ ننیجه چنین واکنش‌های 
cla slag‏ از تجمع حدراساه بوده و لول‌ها و از ثرا 
مخرب آنها محافظت می‌کنند این حدواسطاهابه صورت باقوه ems‏ 


pe ها سمی‎ be ABUL gy 


نابت‌های تجزیه وا کنش‌های انصالی انعکاسی از تعایل 
مولکول‌هاییاستکه باهم مکش می‌دهند 

نگرش eal leat‏ یک مولولبه ye‏ دی نزب ار 
ogy‏ یدای مهم لولی Jat ely‏ وهای 


۳2 


رای ile‏ با موکول سوم ام میشود این مکانسم 
تظیم با جات بش درفصل ail get‏ ار mee‏ 


مایعات زیستی بقدبر 1 متخصی داد 
حلال درون سلول‌ها ر در مایمات بین سلولی آب است. خصوصیت. 
مهم همه Ce gl cla Jy‏ یون‌های هیدروژن (HT)‏ ابر 
مثبت و یون‌های هیدروکسیل (0117)باار منفی می‌باشد. are‏ 
بون‌ها محصول تجزیه ۱۷20 tian‏ در همه سیستم‌های زنده 
وجو دنه و ay‏ غبواکنش‌هیی که در درون سللها مین 
ta he‏ لی رخ م‌هد اد م‌ون این aay elas‏ 
درون با یرون سلول متقل شون طوریکه یره tel Jan‏ 
که توسمسلول‌هایقگرفته در دیور مد ترشحمی‌شودحاسل 
این Jal‏ میباشد. 

Sein‏ یک مواکول Sergio wpe‏ از یندهایقطبی 
13 آن شکسته‌شده وین هیدروژن یا shel ovis‏ می‌شود. 
بروتون بصورت یون آزاد نیمه عمرکوتاهی دشته و سریا با یک 
Sle‏ آب aS‏ شده یون هيدرنوم(۲:0) sell)‏ 
gla alae‏ ریب باوجواینکهغلظتیونهای هیدوژن در 
محلول در وق ید بهصورت غللتبون هدنوم [*1490 
نشان داده شوند. ما بطورقرردادی به صورت [H*]‏ نشان داد 
می‌شوند. در نجزبه آببه مات وید ین OW‏ بون BH‏ 
تولیدمی‌شود. تجزیه آب پاکنش برگشت‌پذیر است: 


OH‏ + لاس ورب 


gull way ]11*[]0۲1 1-7 ۸‏ در آب 
خالص /۷ 10111-۱۰۲" 1] lag CLE ad‏ هیدروژن 
لول بو دی ان محلل تفه ینود pl‏ معلل به 
صورت منفی Op Chile Wi ISI‏ هیدروژن تعین می‌شود. IPH‏ 

خالص در ۷,۲۵6 است. 


0 


۱ 
THF‏ 
باد هید داشته باشیم که تفاوت یک واحدی در PH‏ نشان دهنده 
۰ برابر فاوت در غلظت پروتون می‌باشد. در مقیاس ۷.۲71 خننی؛ 


1. Proton 


Poe: 
ماکرومولکول‌امی‌رانند‎ (gS, شکل ۲۰۲۴ (شکل‎ AYP 
جابگاههای جداگانهاتصال برای چند لبگاند داشته باشند. یک‎ 
(AO) ln موول رک (هچو پوت باه جک سل‎ 
هر ناه ال مکمل مرو رای یک‎ cole شکل تن‎ 
و هم کال نها‎ age (AC gb) با ماوت‎ 


تجزبه ele (Kun.c)‏ هستند. 


ات تجزیه بای ll sy‏ و10 م‌بد. بای اتصال 
بروتشن - بروشین و پروتلین - Ke pile DNA‏ کمتر از 
۸ (نامولر) اتصال محکم؛ ۱۰*1 (مکرومل) اتصال 
کمی محکم و ۱۰۰ Jas My a)‏ تسب عیف در نظر 
ss‏ 


see 
ما کرومولکول‌های زبستی همچون پروتئن‌ها م‌تواند‎ Siz a 
رفن چندین سح بای میانکنش‌های‎ JIB یاعد در دمترس‎ 
(شکل 4-۴۷ در نتیجهاغلب‎ ath مولکولی‎ gu مکمل شدن‎ 
همزمن به چندمولکول دیگر راد‎ Slat ls ماکرومولکول‌ها‎ 
در چنین مواردی اين میانکنش‌های انصالی مستفل بوده و‎ Lh ge 
یت‎ pli می‌بانند. ین‎ «Ky cca pa هر دام دای‎ 
روی‎ Ae هستند در مورد دیگر, انصال مولکول در یک‎ 
کول می‌توندشکل سه بمدی جیگ تال دیر ر یر‎ 
مورد‎ lly lal نتیچه باعث تفیر در مبانکش‌های‎ gat 
دیکر شود ان مکایسم مهس برای یک‎ sn Se 
بتواد فعلیت مولکول دوم [همچون پروتین)ا‎ Shoe موکول‎ 
نید ین عمل توس تفر ابیت موکول دوم‎ ot) دهد‎ at 


ceo | 


از دت یهد yf‏ ین نمی 


9 
00 سس 
دراینجا LER‏ «هندهزنجیرهجنیبدون بر است. چنینمولکولی 
که جوی تعدادمساوی از بون‌های با ار مثبت و منفی می‌باشد را 
at "piss‏ زویتریون‌هاپار درد هی منبتپارهای» 
منفی را خنشی می‌کنند) و خنلی هستند در مقادیر 011بالایا لین 
had‏ یکی clays‏ بل Joh ali oy‏ خاهد ود 
واکنش تجزیه رای اسید Le)‏ گروه اسیدی در مولکول بزرگ) 
lg HA‏ به صورت HAH THA‏ نونته شود ثابت 
Sols‏ برای این SNL a) Kab ES‏ سید است| نشان داده 
می‌شود و به صورت[11*]۸:[]11۸] یک تعین می‌کرد. با 
BS‏ کارت J‏ 9 طرف den ol ely yan‏ حاصل, یک 
رلبطه خیلی مفید بین ثابت تعادل و 0۸4 می‌دهد: 


pH = pk, + شوم‎ 


THA] ار‎ 


در bel‏ کلم ساوی با dogs‏ است. 
این sles‏ ام معدلههندرسون -هاسلباغ|"شناختهمی‌شود در 
ین سادلهمی‌تون دید هنگایکه نصف مولکرل‌های امیدتجزه 
teas‏ و تصف دیگر ختلیهستند pK (bac apd‏ مساوی با 
pH‏ است cat ]۱۸۱-/۸:[ ay pj‏ ۰-((۳۸/[ 9)]۸ز 
میبشد و بای 6,۳81 می‌گد.معادلههندرسون - 
هالاخین اکن رامی‌دهدک با انستن pH jie‏ محلل وم 
اسید یزان تجزی شدن یک میا محاسه نایم لور Ue‏ 
ناهگری[:۸] pH st p SHA]‏ لول Job‏ می‌شوند 
می‌تون al DG‏ و سپس ab‏ تعادل Ky‏ یک واکنش تجزیه را 
محاسه کرد اشکل ۲-1۶ 


1- Alkaline 2 Zwitterion 
3+ Henderson-Hasselbalch equation 


ja in‏ ۷/۰ ان دهد محلل‌های سیدی(1* ]ارو 
ja pe‏ از 1/۰ col SB gfe slags‏ (شکل 
a ۲-۵‏ عون J‏ شبره مه که فنی از امد هیروگریک 
[HCI]‏ است, pH‏ ای در حدود ۱ درد HY OLE‏ شیره معده یک 
ate ly ape‏ از غللت "1 در سیتوبلاسم با 14 ای در حدود 
ally‏ 

گرجه سیتزولسلول‌ا pH‏ حدود 1/۲ درد لین Jo‏ در Jab‏ 
لیززوم کیک نامک درون سول در وهای ی 
ام خلی پر (حود۳۸۵)است (فسل )الب seep‏ 
تجزهای درون یوزومها aoe‏ سیدی فلیت مطلوب داد در 
edd So‏ بر محیط Sop‏ نتی 9 سیتوپلاسم مهار 
می‌شود ان نان PHS i andy‏ خاس برای عملکرد 
fe‏ اختاهای ی ضروریمی‌باند. به با یک یر 
زا 2 OS Ub DH‏ است نقش مهمی را در کل فالیت 
sit Ue‏ عنون ال PH‏ یتولاسم سول تخم لقاع 
bag ily‏ دبای (یک جنر FF i)‏ است. هدام للع در 
عرض ۱ دققه GDH‏ ۷۱۲ بالا می‌رود. کاهش [H*]‏ به مقدار یک 
چهزم در اوه تیری Sal‏ بای رند و سیم سول تم 
JV‏ 


یون‌های ately oda‏ آاد وبوسیلهازها جذب 
می‌شوند 

deel iS gay‏ مولکول یون یاگروه شیمیایی است که تمایل درد 
بون هینروژن [*1]] زد کند. مثل اسید هینروگریک (1161) با 
کرو کروکسیل (COOH)‏ ان کره ls‏ داد تجزه شودو بو 
dha‏ (600-)ب بل ی sb‏ ید همچنن یز موکول: 
بون با گروه نمی فست که ب رات با on Beggs SEH‏ 
هیدروکسیل (NH3) tipi (OH")‏ (که (NH) pig oy‏ ۱ 
(NHz) gel og bs Sel‏ 

هنگامیکه اسید به محلول pl‏ اضافه می‌شود.[ *11]افزایش می‌یابد 
DH)‏ ین می‌بود) و بلعکس هنگامیکه از ضافه کرد TH]‏ 
کاهش (oy YUPH) ae‏ جون ]=10"4M?‏ 1۳*019 
cal‏ هر افزایشی در [*11] sas‏ باهش [OH]‏ و بالعکس 
خواد بو 

ol‏ مولکولهایزیستی هم گرهاسیدی و هم گروه بای اند به 
عنون Ste‏ در محللهای خی [ 0421/۰ ار el‏ 
آغلب به شک بویزه دنه هستندکه در آهاگروهکربوکیل oven‏ 


E | Ee فسل‎ 7 


60 وم6احس‎ +H 
60 


Hoop 


شکل ۲-۲۶- ارتباط بین PH‏ م86 و تجزیه اسید. با افزاش DH‏ 
محلل tel‏ گنیک از درد ین ریب دروم تیه نشده با 
یر یه j(H2C03)‏ ۱۰۰ درصدکاهش و مه آن عفر درصد 
افزیش میب Ff) SPH‏ ان دوف با هم pKa wlan‏ سید 
نصف اسب ینک ay‏ شدهاست. هنگابیکه 114 به 


است که در 
JMG‏ یره تام ید به (HCO) Se ob‏ 


date 
soul ده‎ in 


el‏ ای به i pe‏ ی زیر با ما بافر 
[:۸]-(۱۸]) درد lel‏ شود Lia pa pw pH‏ 
Be Soy als Gait a)‏ وجود درد HoT‏ 
اس که پروتون‌های hi‏ شده بوسیله Bogs ph bg sl‏ 
(IAD‏ جذب می‌شون.همچین بون‌های Joya‏ که پومیل 
آفزودنباز تلد شه‌اد توسط پروتونهای AT‏ شده lei)‏ تجزیه 
(HA) ons‏ خنی می‌فوند. ظرقیت یک Bh‏ رای آزا کردن 


بون‌هایهیدروژن با جذبآنها gl cy‏ استکه چقدرپروتون 


جذب یا oily aS all‏ نیز خودبه DH‏ محیط نسبت به ام افر 
بستگی دارد.تونیی بافر sly‏ کاهش دادن ed sb pil‏ 
بافری!آن بوه ووبستهبه غلظت‌بافروارتاطبین 6و 014 که 
day‏ له هندرسن - هاسلباع ین ope‏ اس 

منحنیتترامیون سید متیک در شکل ۲-۴۷ PH SU‏ روی 
مار مولکول‌های غیریونیزه oy a g(HA)‏ شده (A)‏ را 
ندانمی‌دهد. در یک واحد PH‏ پیت py J‏ اسید ٩۱‏ درسد 
مولکول‌ها به فرم HA‏ هستند در یک واحد ۲۳۷ بااتراز ٩۱ pKa‏ 
درصدبه رم ۸ هستن. در قدر ایک بیش از یک واحد لت 


1 Buffering Capacity 


ener 


شکل ۲-۲۵ مقادیر 1 محلول‌های DH pal‏ معلولآبیمنفی 
تارم ae‏ بو یدرون cad‏ مقر بای اب میت زستی 
شون یرون سای حدود دک بنه بت تظمیشود انآ 
به لول که و ترشعات لول اکن م‌دهد با خی عمل 
site‏ 


DH da‏ مسایعات درون سلولی و بیرون سلولی را حفظ 
می‌کنند. 

با Sgn lh dg‏ غلب atl‏ همچون اسید اکتیک و دی 
کسید TY) oS‏ تشکیل سید کیک :4,600 می‌دهد 
سلول در حال رشد بایستی در سیتولاسم PH‏ ثبتی حدود ۲۷/۲ 
sb ۴‏ اند سلو‌ها منیعذخیرهی از بازهای ضعیف و 
سیدهای ضعیف که ah wip otal Bh‏ فرها با وجود 
نوساناتاندک در مقادیر Sole DH OH UH‏ را بطور نسبی 
تبتنگهمی‌دان.يننوسانات دک Jp‏ تابولیسم وبا جذب با 
حفع مولکول‌ها و یون‌ها توسط سلول ایجاد می‌شوند. هنگامیکه 
lay‏ "014 و H*‏ به سلول اضافه با توسط متابولیسم ساخته 
شون بفرها با جذب این بین‌های lhl‏ عمل خوش را انجام 


می‌بهند. 


با acl pKa I josh‏ ظرفیت بفری اسیدها و بزهای ضبیف 
سرب فت Spee a he‏ ار مار Ip‏ مشخ ایک 
سید بهمحلول حاوی HA‏ و با Suny PH‏ به رک ضاقه 
شود باع یر کم در als‏ شد. ام گر همین Jie‏ ول 
ار اسبد به محلولی اضافه شود که gHA‏ ۸ نداشته و PH‏ محلول 
ار مقدار وکام فاسله داشته باشد تغیرات pH‏ آن بیشتر خواهد 
بود 

همه سیستم‌های زیستی حأوی یک با چند بافر هستند. بون‌های 
فسفات Je (Sead lp JSG)‏ بل ملاحظه‌ای در 
Cb 3g Joe‏ و عمل مهس در نهدری یا بافریکردن PH‏ 
بیتپلاسم هستن. اسیافسفریک (۱13۳0) سه پررتون با 
gas is cabt‏ نردم هه طورهمزمنجدام‌شون. هر دام 
زاین رنه وکنش نجزی و6 جدگانی داندک در تکل 
۲-۸ نشان دده شده‌است. منحنی تینراسون اسید فسفریک تشن 
می‌دهده ام جداشدن پروتون دوم ۷۱۲ است.باباین در ۱۷۸۲ 
پراساس daly‏ هندرسون Gir‏ ۵۰ درصداز ففات سلولی ay‏ 
ps‏ ۳0| و ۵۰ درد a hs‏ رم ۱1۳0 eile aly‏ 
یل فسفات.افریعالی در قادبر اطراف ۱/۲ pH)‏ سیتیلاسم 
سلوله) و ۷۴ cali (Sle! gt PH)‏ 


| تعدل شیمبیی 
واکش شیمبیی زءانی در Jb‏ تعادل است که سرعت 
واکنش رفت و برگشت یکسان باشد [تغیری در CLE‏ 
la hasty‏ محصولات ایجاد نود 
OL #‏ تعادل Keg‏ انیکاسی از نسبت محصولات به 
واکنشگرها در حالث تال olay cal‏ شدت واکنش و 
gal‏ نسبی واکشگرها ‏ محصولات را شان میدهد 
pK‏ ببه Ls‏ فشار و خواص شیمیی محصولات و 
وانشگرها واستهاست و ستقل از سرعت واکش و CE‏ 
| ولیهمحصولات وواکشگرها لست. 
| بای هرواکش, at‏ تادل Keg‏ ری استبا نیت 
بت سرعت رفت به ثبت سرعت برگشت iy)‏ سرعته 
تبیل واکنشگرها به محصولات و بالمکس واسته به 
glace‏ مرعت و غفت واکنگرها با محمولات می‌شد 
8 درون سلول‌ها, sla Sly‏ به هم متصل در مسیرهای. 
متاولیک بطورکلی در حالت (Jal a) UL Je‏ هستند. در 
این حالت سرعت تشکیل Whey Jo‏ مساوی با سرعت 
a) dy LE,‏ شکل ۲-۴۳ ر ملاح (2S‏ رین 


CH,COOH = H,C00"+ KY 


a a 
se شر بیج‎ 
wor چست‎ 
شکسل ۲-۳۷. محنی تیتراسیون بسافر اسیداستیک‎ 
FIND تجزب سیاستیک به هیدوژن و استات‎ pka 4614۱600 
PE اسید تجریه شده‌ند. چون‎ a Sle تصف‎ OH است. دراین‎ 
)634:60014( درصد‎ ٩۱ راما لگاتم محاسه می‌شو.معلول از‎ 
ایس‎ AS تتیر‎ PHO در‎ CHCOOH 20,24 در ۱۳۸۵ به‎ 


ی دای حدده bbe coat‏ 


>— اند 


شکل ۷-۷۸ منحنیتیتاسیون اسیدفسفریک (11:۳0 
بافریمندول در سیستمهای زیستی ان JI‏ یی ب‌ه سه 
تم 8b gina‏ دای مختلف جدا ینود ؛ رین ها 
که در کل دیدهمی‌نوداسبافسفریک سه PKR‏ مختلف درد نراحی 
سایدار محدوده‌های pH‏ را نشان می‌دهند (در pKa‏ یک واحد (pH‏ که در 
آن Stic edb aly‏ زیدست لین ely‏ ود 
اسید ی باز) تقیبراتنسبتً کی pp)‏ اجاد خواهد کرد 


۱ 


رده DESI oo Ss ly hye‏ دما sige‏ ین محبط داخل 
و بیرونسللیوجوددشته اش ولیاين شیب ررتی موه 
hl ace alge‏ برای فلب‌های سلول عمل نمیکن.انرژی 
i>‏ اون Ae) igs‏ که مکانسم نیم دمایی 
تکامل بانتهای دزند) به طور عمده جهت WSS‏ دمای بدن در 
pgs Gye a‏ عمل مهم است زیر سرعت 
aca jt‏ درون سلوی واسته cal ao‏ عون Ste‏ 
سرد کردن سلول‌های پستاندران از دمای عادی بدنشان یعنی 
۲ به PC‏ می‌تواند اغلب فرآیندهای سلولی (همچون تحرکات. 
داخل غشایی) را ثابت نگه دانته پا متوقف تماید 

il ot dal‏ جنیشی cell bor‏ نور)بوده و بای 
زیست‌شناسی A sp cao‏ می‌واد بنژی حرتی 
تدیل شود اي مر زمای الق hye‏ کنو توس موکلها 
جذب شدهوانرژی به جیش مواکولیتبیل شود زژیتبشی 
جذب شده وه Sly‏ همچنین مد ماخ تون 
BJ Sle‏ نی دنه وباعث حرکت الکنو‌هابه مطوع بات 
panne sil‏ سپس pd ol uns ol‏ شود به 
عنوان مثال, طی oly sj slag‏ بوسیله مولکول‌هایویژای) 
Lint ogres)‏ جذب شده سپس به صورت فرزی یدای 
ad ald‏ م‌شدافصل ۱۲ 

انرژی مکانیکی( فم اصلی ارژی جنشی در زیست‌شاسی بود و 
Yoana‏ خصل تبدل il‏ ذخبه شده شیمییی است. بهعنان 
ما تفر at po‏ سکلت طولی نوی SiS py‏ 
برروی bla Sai gales‏ وقشار sla a) So sb‏ ۱۷ 
و 

Dobos یا سار‎ bog Sl انرژی حرکت‎ Ps sll gta 
ود و شکل دیکری از نرژی جنبشی است.‎ 

lege مختلف نرژی پتاسیل از انا زیست شناختی‎ JI 
شکل عمده آنرژی پتانسیل در زیست‌شناسس انرژی پتانسیل‎ 
دهنده اتمه در درون‎ MLS I این آنرزی در یوندهای‎ cod شیمییی‎ 
مولکول‌ها ذخیرهمی‌شود.‎ 

dy >‏ الب پاکنش‌های شیمبایی در این کتاب شامل واکنش‌هایی 
استکه در نها حداقل یک پیوندکووالان شیمیاییتشکیل یا شکسته 
می‌شود. هنگامیکه مواد شیمیابی تحت وکنش‌های آزاد سازی 
آنرزی قرارمی‌گیرنده سا این انرزی پتانسیل شیمیایی را درک 


1- Kinetic energy 2- Povential energy 


energy 4+ Radiant energy‏ فد 


5. Mechanical energy 6 Electric energy 


غلظت حد واسطها تفیبرنمی‌کند. 
8 بت laa Ky ape‏ غیر کون دو مولکول 
lal she‏ کملکس تشکیل شدهبینمولکولها ‏ نشان 
J) saree‏ کملکس‌های SBS‏ - کیرنده یا claps‏ - 
(DNA‏ 

Sire hops لگ‌اریتم غاظت‎ ie pH 
۱۷۴ سیتویلاسم مسولاً در دود‎ PH scl ).211 [| 
حدود ۴/۵ است.‎ DH است در حالبکه درون لیزوزم‌ها‎ IT 
می‌کند و باه به آن متصل‎ HIN) سید پرتون‎ * 
می‌شون. در موکول‌های زیستی, گروه‌های کربوکیل و‎ 
sil ang gl any ضفات کروههای اسیدی و‎ 
ae jus 


ng‏ مخلوطی از یک اسید ضیف g(HA)‏ فرم بز 
مربوطه (:۸) هستن. رها pH pai‏ محلول را هتگامیکه 
آن سد VL‏ ضافهمی‌شود کاهش می‌دهند.سیسنمهای 
las ea‏ مخطفی بای دزی بر محدرده کم 


وی pd‏ مصرف si‏ قش lel‏ اتصاد سول درد 
Saw si‏ اس به صورت وی نم کار تیف شود ان دید 
در Si‏ زمره مت بای aioe‏ اتویلهاوتان لکتریکی 
ومیل دای زستشناس بای bse Sr‏ ها رود 
ثرژیموجود در یدای شیمایی مود مهار شود Jae‏ 
یبای و رات Sid‏ در سلول را انم دد. 


اشکال مسختلف انرژی در سیستم‌های زیسن‌شناختی سوم 
هتند 

دو JS‏ اصلی ارژی شامل‌انرژی جنشی وانرژی Ses‏ استم 
انرژی Sp sil" gta‏ )4 عنوان Jie‏ حرکت مرلکیلها 
است. شکل دوم آنرزی؛انرژیپتسیل sip b‏ ذخیره 198 
اهمیت ویژهای در dalle‏ سیستم‌های شیمیایی و زیست شناختی 
درد 

انرژی حراتی! با گرما[نرژی تحرک مولکول‌ها/, شکلی از 
نرزی نی است (نرژیتحرک مولکلها aly‏ کر 
کار pl‏ دهد al‏ از aga‏ دما با la)‏ سرعت. 
متوسط تحرک مولکولیبلاست)به aol‏ که دمای پایتری 


5 te سلولی و‎ Po | 


gl شیب طلظتمی‌ود و‎ del cal bly Jig 
درون سلول و‎ © S98 همچون‎ lit است که طی اتقل مود‎ 

محمولات زد به بیون سلول, رخ می‌دهد. 
جون همه اشکال نرزی JB‏ تبدیل ه cles Susan‏ م‌توان با 
یک واحداندازهگیری بیان کرد با ینک احداستاندارد نرژی ژول(۳ 
J p38 ly Iguana cal‏ ی کلری(کاری 
۱-۲ ژول) wl‏ ی‌کند در ین تب رای انداهگیری 
ییات نرژی از کلکلری (۱66۵1-۱۰۰۰21) استفادهمی‌کنيم. 


تعیرانرژی HT‏ جهت وا کنش شیهیایی را نشان می‌دهد. 

چون سیستم‌های زیستی عموما در دما و فشار نابت تگهداری 
می‌شون. از روی ath‏ انرژی GSAT‏ می‌توان جهت واکش 
شیمیایی را پیش بینی کرد. انرژی آزاد 2) از اسم 95طنن1.۱۷ 
کسی بودکه تشن داد همه سیستم‌ه در جهتی 
[6] کاهش یا در موردواکش 
yl‏ محصولات + اکشگرها تیب انرژیآاد بصورت زیر 


گرفته ده 


| silage ma 


۰ 3 


eran 


شکل ۲-۲۹ تغیرات انرژیآزاد (۵6)«اکنش‌های Sioa‏ 
خواه Mas Aly‏ در واکنش‌های آنرزی (4انرژی آاد محصولات 
ترا اکنشگرهاستء در pl lly ag‏ خدخودی نام 
شده ply‏ واکش لرزی زد bs al‏ در واکش‌های Sip‏ 


1- Concentration gradiant 
2-Jocle 3: Free energy G 


the‏ بهعنون ال Les sigh‏ ال در lage‏ کوالان 
8 یود bag‏ ات Jas unl‏ شده در لول اد شود 
افصل ۱۲) ان ارژی توت سلل هر مود تکارهای مختفی 
pl‏ دهد 

شکل دوم الرژی پتانسیل و مهم از لحاظ زبست شناختی, نرژی 
موجود در شیب "ee‏ است. هنگمیکه غلظت مدای در یک 
طرف از سدی همچون غشا با طرف دیگرش متفاوت بانده شیب 
ape Soy) cole‏ همه سول‌ها با بادلانتخابی مود ike‏ 
محصولات زد Ung‏ محطاطرفشان, شب FAME‏ ین درون 
خود با Clee‏ یرون وی ایجدم‌کند.همچنینانامک‌های 
درین سلولها (همچین میتکندری و Lil (sind‏ حاوی 
ace‏ متفوتی از نها و مولکلهای دیکر haps‏ 
هملطوریه در بخش بعدی خواهم دید لت بروتن‌ها در نون 
ply ۵۰۰ pio apg‏ شکل سیتوپلاسم است. 

فرم سوم آنرژی پتانسیل در سلول‌ها پتانسیل الکتریکی است. این 
نرزی در ار pte bea ti‏ نان تال شیب 
ار لکتریکی هنود ۰/۰۰۰ وت درهر نیمرا شا پلاسمایی 
ll‏ سلول‌هاوجود داد در فصل ۱۱ چگونگیایجد یب غلطت و 
DS!‏ الیل رد عرش غشا مور iene‏ ‌هیم ود فصل 
Joly sip la eas SiS ۲‏ شبمیبی | مطلمه 
می‌کنيم. 


سلول‌هامی تونند یک نوعانرژ Ibo MIE‏ 

براماس قانن ال ترموینامیکنرزی نه هوجو ید ون ا 
بین می‌رود Sh‏ از شکلی به JSG‏ دبکر تبدل می‌شود[در 
واکش‌های a pe lan‏ ری تبدیل مشود ام ین دراه 
سیستم‌های زنده صادق (Ca‏ بهعنوان مثل, در Sil aad‏ 
ale Jet sila yeh‏ پیوندهای OM‏ ین اما 
در مولکرل سأکرزبنشاسته تبدیل می‌شود. در ماهیچه‌ها واعصاب. 
انزی Jus‏ شیمبیی ذخیره peas‏ پیندهای ولا به EF‏ 
به نرژی all te‏ ماهیچه و ارژی Lisl SA‏ عصبی 
تبدیل می‌شود در همه سلول‌هاانژی پتانیل؛ تا شکست 
پیوندهای شیمیایی خاص al‏ شده و برای aby‏ ثرژی Sty‏ به 
صورت شیب غللت و تسیل الکترکی مصرف می‌شود همجنین 
نرژی ons‏ شده در ثیب غلظت شیمییی یا شیب پتاسیل 
لکتریکی برای ساخت پیوندهای شیمایی وبا ری انتقال 
J ye‏ از یک طرف به طرف دیگر Lk‏ استفده ی‌شود این 


۲ ۱۳۳ 


(AGO)‏ یک واکش گرماگیر (AHD)‏ تنهازسانی بطور 
خودخودخواهد ود که ۵ب انز ای افزیش یادا 75 بر 
رات fa AH‏ 

اغلب واکنش‌های زیست شناختی منجر به افایش نظم FAS‏ 
(ASO) caged‏ می‌شون. یک ما ESI LSAT‏ اتمال 
اسیدهای آمیه بای ساخت gy,‏ میباشد. یک معلول حاوی 
مولکلهای پروتین:آترپی کمترینسبت به ملول میدهای 
eal‏ سازنه‌اش درد زر تحرک اسیدهای آمینه در بروتئین 
Sein‏ در درون i)‏ 


رین من محود 
میشو. لب سوه با «مدجکردن»جین واکتش site‏ 
اعث کاهش bape iil‏ یک واکش مستقل حاوی AG‏ 
بسا al tad‏ راچان م‌کند. رین روش سلول‌ها 
می‌تلند irl abe‏ محیدشان ‏ به صورت Fe‏ ساختاهای سازمان 


اه و مسیرهای کی ضروری بای che‏ مرف ناد 
تقییر در ارژی BAG AT‏ یک واکنش بوسیله دا فشار و غلظت. 
وله واکشگرها و محصولات تحت wb‏ قار ی‌گید و Sapna‏ 
متفاوت از AG‏ است. لب واکنش‌های زیستی (مل سایر 
واکش‌هایی که در al ol clap‏ می‌شود) وسله PH‏ 
محول نز تحت ltl Sie JB‏ از فرول زیر سا 
pat lye‏ ازی زار در دا و UDELL‏ یه تمین feo‏ 
۳ 

AG=AG"+RTInO=AG"+RTIn 2 

bss, 


داب توا ایتک ازها peal‏ مسقدارش 
VAVeall(degree mol)‏ می‌باشد. T‏ دما (در مقس (cos‏ 
است و( نسبت tf‏ محصولات بهواکنشگرهاست. Shy‏ 
۸6 درآن دومولیل رکب Iie ape‏ سوم 
sale abe!‏ ۵ در alae‏ ۲-۷ مساوی با [6[]۸[]1] خواهد بود. 
در این مود افایش UA] ole‏ [3] اعث منفیتر شدن مر AG‏ 
خوهد شد و بان واکش در جهت تشکیل C‏ پیش خواهد رف 

oot‏ تجهب ۵6۳ رای یک وکنش یبای ان باتش 
من در pl ye BU‏ خوبخودیخوهد SCE Soy‏ 
yb Ss,‏ محصولاتداخل سول, AG‏ نفی اد به نان 
مال Jas‏ لد سفات (GBP)‏ به دی هیدروکسی 


3 reaction 
3- Enthalpy 
> Faothermic 


2- Endergonic reason 
4 Entropy 
6. Eniothernic 


_ 


Sala ty Ngan yi‏ وان کش بر 
iS tas‏ رای نع وکش‌ه یک Si‏ یرون 
-ستی فرژی لازم را جهت Jess‏ واکنشگرها به محصولات تامین AS‏ 


AG=G محمواات‎ Gens, 
خلاسه شود‎ yan pie ald sy LAG Hl) 
ph خوامد ذشت که‎ Js رفتء‎ AS منفیبد‎ AG flim 
لزید خواهد‎ Styne Wane 9 خودبخودی انجام گرد‎ 
۲۰۳۹ شد [واکش انرزیز!") [شکل‎ 
مثبت بش واکنش رفت بطور خودبخود رخ تخواهد داد‎ AG fim 
یش به منظور بدیل واکنشکره به محصولاتبایستی به سیستم‎ 
(hg نرژی دده شود [واکتش‎ 
واکش‌های رفث و برگشت دارای سرعت.‎ sh صفر‎ AG اگر‎ 
یکمانهستدو یدیل خوبخودی پا کشگرهاهمحموات امک‎ 
وج تواهد داش نی سیمم در ال تال است‎ 
مقر‎ (AG") بطوی دی نیازید اناد یک انش‎ 
7111: انسفر‎ AMC نی نز تحت ری ۲۹۸ کلوین‎ 
رای همه وا تشکرهاو محصولاتبه‎ IM aly آبخااو غلطت‎ pH) 
۱۰734 در ۵۷/۰ در حد‎ oxy لظت‎ Lae orgy st! 
مخصوصا‎ glia واکتش‌های زیستی با ایرد‎ lel fou! 
وا کنشگرها که مرا مت از ۱۸ است.‎ lie 
تعریف‎ GH-TS بصورت‎ Sly میستم شیمیایی‎ bl انرژی‎ 
سیستم؛ 7 دما پردسب‎ AT i esi 4 شود که در آن‎ 
مزا تادفی‎ unl cal ast 5 (K) oul درجه‎ 
دم ثبتباشد وکنش‎ Shame بودن ییی‌ظمی سیممرا شا‎ 
Se J EE نی خودخود پیش می‌رد که‎ i 
زیر منفی با‎ able 


AG=AH-TAS ۲‏ 
در واکش Mats‏ محصولاتآنرزی پیوندی کمتری نسبت به 
واکشگرها داشته وانرژی il‏ شده سمولبه رما تدیل می‌شود 
ثرژی al dH Sle a‏ در کش PSUS‏ 
sing SPN‏ بشتری نت بر کشگوها اند طلی 
وکشگرما in‏ مشود ول عبت cad‏ ریب مین رات 
alos‏ وروی مب مفیبودن ۵60 دریکپاکش و 
coat‏ میک یک راکش (SHEO) ales‏ در آن asl‏ 
خیش ths‏ (۵5<0) بطور خودیخودی انجاممی‌کیرد 


i ida و‎ as apna Pow | 


بت ود تج راز lp psa‏ درحالت تمد 
snp a Sly ft pao je‏ بودبه ین دیگر 
تشکیل محصولات از واکنشگرها مساعدتر ست. بامکس $1 AG”‏ 
بت ath‏ توا نیو ی کمترز ۱ خاهد بو 


سرعت وا کنش به انرژی فعال سازی وابسته است و وا تنشکرها 
al‏ ال گذاربرسند 

Ub‏ يشرقت واکش شیمابیواکشگرها به هم نزدیک شده: 
بضی از JS egg‏ و بضی دیگر شرع به نکن 
می‌کند. یک عقیدهدربرهحالتمولکلها در طی ان 08 وجود 
SL lai‏ کون امه و yp sah elgg‏ که 
مجموعهای fo agli‏ وانش از حلت lal gas‏ اکنشگرها ده 
این حالت حدواسط منتقل شوند. به مقداری افرژی نار داند این 
si!‏ در نمرژ وا کش در شکل ۲-۳۰ شان ده شدهاست. 
رین مجمرعهای ار امه در قاط از واکنش بصورت YAS‏ 


a 


۵ شکل ۲-۳۰ (شکل رنگی) انرژی فعال سازی واکنش‌های 
کاتالیز شده وکتلیز نشده‌این سیر فرضی واکنش (آبی) deat‏ 
ری زد را در طل یک واکش نشانمی‌دهد. گم انوزی 5 )0( 
محصولاتکمتر J‏ کنشگره باشد (0> 4۸6 وکش بطور SP‏ 
نم ینود ان حال همه alata Ag‏ از یک یا چد وس 
بارژی با می‌گذند وسرعت یک واکش نست معکوس با اثرژی 
(AG) gills‏ درد. نرژی فعاسازی USCA‏ توت انرزی بین 
Jes gl Say‏ ماد دونش lt‏ شده رز لرژیهای» 
زد واکشگرها و محصولات تفر SL aS a‏ لزید JS ce‏ 


کاهش ماد این سرعت واکنش افزبش می‌لد. 


موز 


استون فسفت (1144)(دحدواما سیر شکستهشدن 4595 
رت 

دزی VAP cal/mol AG"‏ است. اگرغلظت Ay‏ 03۳ و 
al ply DHAP‏ چون RTIN=0‏ است پس AG=AG"‏ 
می‌شود 9 al‏ انش برگشت‌پذیر 03۳01081۸8 در جهت 
تشکیل 011۸۴ تزمنرمیدن gl‏ خوب‌خودی پیش 
خواهد رفت. این حال در صورنیکه خلت ارله [011۸ 
۷ »و lc) ۰/۰۰۱۸ fG3P]‏ استانارددیگر) بان ۵ در 
سادله ۲-۱ یزرا ۰۱۰/۰۰۱۳۱۰۰ خواهد بودکه باعث می‌شود 
OG‏ را ۸۷۵21/0۵1 گرد تحت چنین dubs‏ واکنش در 
جهت JS‏ 03۴ پیش iy alps‏ 

6 یک واکنش. Sian‏ از رعت واکنش است. در واقع تحت 
شرابط Sey) Jpn‏ فقط تاد سا نگ J‏ وکتش‌های 
بای ضروری برای Sole‏ نیازی به مکانیسم افزایش 
سرعت پاکش نان انم خاهن گرفت.همانطورکه زیر در 
فصل ۲توضیح خواهیم داد سرعت واکنش‌ها در سيستم‌های زیستی 
cl ogy‏ آنزیم‌ه Gea‏ می‌شود. آنزی‌هاکتیزورهای 
Scope Sana gy‏ محصولات از و کنشگرهر دون 
تفر ۸6 فزیش می‌دهند 


یو 


"0 وا کش می‌تواند از پرکلآن محاسبه شود 
یک lat bya‏ در حال Ss‏ تن رز دک در ls‏ 
ار ات بای یک سبستم AG] Js Jo‏ یک 0 
تحت bald‏ سنندردمی‌تان نوشتد: 

23RTIOgKeq=-1362102K iq (T-A) 
رین اگر‎ (ch ja ab ۱۰ هلگاريتم‎ JB aS (توجهنائید‎ 
نایم‎ ut محصولات رد الط‎ ya Stl ce 
محسه نم بهعنون ال رای‎ AG” Jae ae 
تبدیل گلیسرآلدئد ۲-فسفات به دی هیدروکسی استون فسفات‎ 
تحت ترا اند ۲۷/۲ ات ری‎ )03۳*-011۸۴( 
براحتی می‌تونيم "۵60 اين واکنش که‎ ۲-۸ dale این مقدار در‎ 
است را محاسبه نایم‎ “VAT cal/mol 


ac” 


با یش مجد رال ۲-۸ گرتن gol‏ لاتم سل زیر بدست می‌آید 


۳۰ 0 سوواز 


با توجه بهاینمعادلهمی‌واندریافت که قر NG”‏ منفیباشد توان 


E BEE 


حسیات وابسته بسه واکش‌هابی است که حاصل ادشام 
وا کش‌های شیمبیی مساعد و ناساعد از لحاظ نرژی می‌باشد. 
اغلب فرآبندها در سلول‌هااز لحاظاثرژی نامساعد (< ۸۵60)بوده و 
بطور خودبخودی a‏ می‌شوند به عون SIDA Jt‏ 
تیدا ال راد در عرض غشا پلاسمیی از لت 
طرف غلظت بالات مود ول ها م‌توند با دام کردن و کنش‌های 
رسد بهنزی ap ipl‏ (۵60<0) با واکنش‌های لد کنده 
آنرژی ی رژی زا )0< (AG‏ این واکنش‌ها را انجام دهند در این 
صورت دم Sy‏ در مجموع. AG‏ منفی خواهدداشت. بهعنوان 
ال فرض کید راکش ۸+6 ۵60 pl‏ | ۵01 
درد راکش ۷+2 AG‏ پر با ۱۰6۵/00 - درد 


مق (ا) 
Xayvtz‏ ۵ 


+5 kcalimol 


AG = -10 kcalimot 


sum: ASB+Y+Z AG" = 5 kcalmol 
18 نسیت به‎ A مقر یادی‎ Ja حلت‎ depp) در غاب واکتش‎ 
تبدیل 6 به ,۲+7 که واکش مساعدی از‎ VUES says وجود‎ 
خواهد شد. رید ول درف‎ coh عمل‎ gle لحاطنرژی‎ 
داد‎ walls اد همچنانه بعدتوضیح‎ Js ۸ ومصرف‎ Badly 
وکنش‌های تاعد از لحاظ انرزی آغلب با انرزی آزاد شده از‎ 
ادغم می‌شوند.‎ ATP هیدرلیز‎ 


هیدرولیز ۸۲۳ انرژی آزادزیادی آزاد ag‏ وباعث انجام 
اغلب فرآیندهای سلولی می‌شود. 

در همه موجودات زنده, آدنوزین‌تری فسفات يا ATP‏ مهمترین 
موکول در گت ذخرهمقت و سیس نا نزی ری نکر 
ge)‏ تحرک مکتیکی) ipl gs‏ بل ستفاده در 
مولکول ۸17 در پیتدهی فسفوندرید موجوداست. اي بوندها. 
oy SMS aie‏ و dln‏ مراکم شدنموکل‌هایفسفات 
طی j‏ دست ob‏ ماکول ol‏ تشکیل wipe‏ 


۱۰ Transition State 


__ 


درحالتی هستند که انرزی wb‏ دارد. ین حالت در طی AS‏ 
pled‏ که در آنمیستمدربلنرین سطح )5 خود است؛حالت 
YS‏ حلت گذار حدواسط!" تمیدهمیشود انرژی لازم cote‏ 
Sly Hy‏ بان ات بای dal sp‏ فعال 
سازی!؟واکتش نامده میشود نرژی فعل سازی مثل rah‏ در 
aS Hl ipl‏ (۵0)با ۵0 نشان ده می‌شود مجموعای از 
dy elo‏ کرد ری از تکار بهمحصولات یدیل 
شود able‏ مودننرژی هعقب برگشتهوواکنشگرهای له | 
دوبره JSF‏ دهندسرعت (V)‏ تشکیل محصولت از واکنشکرها 
تحت ثرایط مشخص ls)‏ فا (a SS elie‏ به فلت 
مود در ات ly J‏ است. غلطت مود در حلت گنر یز به 
نرزیفعالسازی و cab‏ سرعت )¥( خاصی وابسته است مود از 
حالتگذارباثابت سرعت (۷) خاصی‌به محصولات تبدیل می‌شوند. 
هرقدرالرزیقعال سازی بیشتر باشد, مقدار و کنشگرها ی کمتری به 
حالت گذر میسن و در aS Rly Ne po amc‏ خواهدپود 
big,‏ ین CLE‏ واکنشگرهء() و ۷ بصورت زیر استد 


V= ی‎ 


زاين tle‏ میت gall csp‏ در اثرژیفعال سای (که 
(AG) JF cab eg yh‏ را کاهش we (ao ge‏ نتاب 
BF‏ سوعت واکنش کل pte (V)‏ کاهش به ده 
AG": ۱۱۳۶۵۵۷/۵1‏ متجر بیش ده ابر در سرعت واکتش 
می‌شو. همچنی کاهش به اه tHe‏ سرعت واکش | 
۱ سر افش میهد لین تخب نس 
Sash‏ در ۸ یود جرب لت بزرگی در سرعت کی 
واکش ترد 

کانیزها لا م‌ها(فصل ۲ سرعتواکتش sale‏ آرژی 
نسی ile Jail SEI‏ میدن[ کل :۳7 
sys tsa‏ وکنشگرها و محمولاتتمین 
ls‏ کرد کهآ یک وکتش از حاط ترموینامکی اعد است 
(ins A)‏ در حالیکه نی ills‏ سرعت تشکیل 
محصولات[سیتیک وکش) رامین خوهد کرد واکنش‌های 
lh $1 Selon bd Janke‏ رزیل AS le‏ 
یی بشند نام als‏ شد. 


۳ اسی سلولی 9 مولکوای از 


همانطوریکه در درواکتش بالاتشان داده شده,برداشت گروهفسفات 
یا پیروفسفات از ATP‏ بهترتیب باعث ایجادآدنوزین دی فسفات 
(ADP)‏ با آنوزین مونوضفات (AMP)‏ می‌شود. 

یک پوندفسنوایدرد a‏ پلرژی!دیگر(سمول پا نشان 
aad‏ می‌شود) GI‏ تفاوتی با پیوندهای کورالان ننارند. پیوندهای 
iy‏ هنکمیکه ومیل افزوده شدن مولکول آب (هیدرویز) 
می‌شوند.مقدر ge ll ipl obj‏ بهعنوان See‏ 
"3 هیدرولیز پیوند فسفوانیدرید در (YivkcalimolJATP‏ 
حدود A” pps‏ هیدرولی ود فسفوستر در گلیرولفسفات 
(-Yitkcal/mol)‏ است: 


Ld‏ صلی بیان توت دزی aig‏ ان استکه ۸۳ و 
محمولات هریز آن نی Phy ADP‏ در ام خی Las‏ 
ofp‏ هستند. طی سنتز ATP‏ مقدار الرژی زیادی لازم است تادو 
ADP Jie‏ و ۳ با بر نی را کنر هم زر دهد. Silly‏ 
هنگابیکه ATP‏ به ADP‏ به Pi‏ هیدرولیزمی‌شود, الرژی AS‏ 
زبادی ail‏ می‌شود در عوض تشکیل پیوند فسفراستر بین 
هیدرکسیلبی بر درگلیسرول و رز نی نی دشه ودر 
هنگم هیرولیز ان ون ارژی کم Hl‏ مین 

وله رای lap‏ هد که توسط وین یانجیگری 
می‌شوند و آنرژی آزادحاصل از هیدرولیز پیوندهای فسفواندرد یه 
مولکولهایدیکرمتقلکرده و اف نجامواتش‌هییمی‌کردند 
که از Bod‏ رژیتیکی ناساعد هستند. به نان AG fl Jie‏ 
واکنش BEC->D‏ مثبت و کمتر از AG‏ هیدرولیز ATP‏ باشد. 
وکنش برسیله جفت شدن با هیرولیز se‏ نیرید Al‏ 


ATP‏ می‌توادبه طرف راست جهت 
همچون جفت شدن ابرژی!":مقار ipl‏ ذخیره شده در ون 
antiga‏ یکی زوکشگرها مق می‌شود. این day Joe‏ 
شکسن پوند ۸7۴ JS‏ وان ن کرو تاد 
شده و یکی از واکشگرهاجام ی‌شود سپس yi a‏ 
Alyy pany asd‏ دا وی یک واکش با 
AG‏ منفی, 9 ا تشکیل دهد 


دریگ مکایسم عمومی 


1-High-energy bond 2+ Energy Coupling 


i 
اه اش‎ ee 
o oO 


یک موکول ۸7۴ دوپوند فسنوایدریدلدی که فسفودی Fal‏ 
نیز تایه gd‏ رد [شکل 4-۴۱ هیرولز یک Sans‏ 
فسنوانیرید(-) در هکم[ واکشهای زیر ۵0۳ سفیدرحدود 
-¥itKeal/mol‏ رد 


۱ + HO = Ap~p +P, +H? 
(ATP) (ADP) 


‘Ap~p~p + 0و‎ > Ap~p +PP; +Ht 
carr) (aM) 


شکل ۲-۴۱- آدنوزین‌تری فسفات sige, :AATP)‏ فسنو 
رد ۸7۴ که س گر قفا اه هم متمل Sg‏ هکم بای 
هیدولز شین AO?‏ در coldplay‏ 
Loge tay‏ سا هی مب ep eb yy pl‏ 
oly Sy‏ نزمند به اثرژی در سیستم‌های زیستی می‌شود. 
Ap+P; +H*‏ > میا + Ap~p‏ 

(ADP) (AMP) 


۳ و‎ (POR) ae lind faim Pi nisl در‎ 
1995924 gan نشان‌دهندةپیروفسفات عدنی است.در یروفسفات‎ 


فسفات بوسله پیوند فسئوانیدرید به هم متصل می‌شوند. 


EM دا‎ 


yl‏ است که ly»‏ 4 یوندهای فسفودرید ATP‏ متقل 
می‌شود. در ple‏ ترکیات منبع وله آنرزی در پیوندهاءنور خورشید. 
cul‏ در فتوسنتز گیهان و همچنینمیکرولگایسم‌های خاصی 
می‌توندانرژیموجود در ور به ام نات از آن بای ساخت 
ATP‏ از yADP‏ ۳ استفاده مین مد ATP j gah‏ وید 
شده در فرایندفتوسنتز هیدرولیزمی‌شود تاآنرژی لازم جهث تبدیل 
دی آکسیدکرینبه ندهای شش eS‏ رامین نمید ان فد 
cas‏ کرین! یه می‌شود. 


ANP ADP +P, 
660, + و60 4 وربا و‎ + 60, 


در جوران, ریاد قنده abl agne liye glo‏ 
فرآیند تتتس؛ رها می‌شود. سنتز ATP‏ در سلول‌های جوری و 
میکروارگئیس‌های غیرفتوستزی حاصل تفیبر بوندهای غنی از 
کات موجود در زیم AES pea) ll‏ میبشد 
ما a lng‏ و تفس le‏ در قصل oe Bg‏ 
FS JS pli‏ که دی اکسید رین تولید می‌کند 
0 


gl‏ فزایند yAG”‏ با -FAPKcalimol‏ درد و بلعکس تن 
al as oof‏ لها با Jot‏ یک OD ey‏ 
چیه lag‏ پروتی‌ه ade‏ 5 منود سیون یک 
مولکول گلوکز را با ستتز yas‏ ۲۰ مولکول ۸1۳ از ۳۰ مولکول 
silage sad ADP‏ ین تجزیهکاتولیسم "] وابسته به 
آسیزن GLE (spa)‏ سسیر اسلی تولد ATP‏ در همه 
سلول‌های ALS te Le geile‏ غیرتونتی و اغلب 
سلول‌های al ol‏ همچنین نايم اسیدهای چرب 
ید ATP‏ باشد. 


2 میم بای‎ as ae 


نرژی نورتی که در فتوسنتزگرهمی‌شود ها منعنرژی 
همه سلولهانیست. میکرورگنیسی‌های خاصی که در اعماق 
تیانوس‌ها زندگی می‌کنند (جائیکهنور خورشید کافی در دسترس 
نبست) انرژی ATP aly‏ را از اکسیداسیون SASF‏ معدنی احیا 


شده بهدست می‌آرند مب ان ترکیات ابا شدهاعق زمن بوده 


1 Energyrich 
3 Catabolism 


2 Carbon fixation 
4. Aerobie 


واکشکلر: 
BtC+ATP>D+ADP+Pi‏ 


B+ATP->B~p+AD? 
B~ptC>D+Pi 


که از لحاظ انرزتیک مساعد است )0< {AG‏ 
یک abe‏ ایگزین بای جنت شدن jl sip‏ رژی 
آزاشده از هیدرولیز ری jibe pall‏ موکول می‌باشد. در 
این مکلیسم Jip opis‏ بهحالت فضرده «غنی از 
te pad sl‏ سپس نرژی ذخیره شدهبه صورت فشار 
ساختری مود دنه وموکول py BY SL‏ 
آسایش gl Slat‏ رید آمیش بو کش دیگری جغت شود انرژی زد 
شده بای انا lal‏ ی مور lil‏ کید 

ال مولکولهابه دخل با یرون bbe‏ همه J has‏ 
واکش‌های بیوستزی الب دای ۵6 مبت وه ورین بای 
oe‏ وهای isl‏ سادهبطور 


AG ود نمیشوند رین‎ JSS 


i pod‏ اد 
in‏ گر شکست 
ul jel‏ در مود ودی aS‏ طرف درون سلول حرکت 

می‌کنند رابطه ۲-۷ به صورت زیر درمی‌آید: 


ات 


[C,,,.]‏ غظت اوله مود در طرف داخل سلول و[ 
مود در طرق بیرون سلول است. ما از روی رابطه ۲-۱۰ می‌توانيم 
دريايم که ۵6 انتقالماده‌ایبه درون سلول در cae‏ خلاف شیب 
وقتی آیررن]< رو ] اش sie‏ مورد 
sly‏ چنین ll‏ رو به الب بوسیله هیدرولیز ATP‏ امین 
می‌شودبامکس هنامیکه ای در چهت شیب غلظت حرکت ند 
AG UIC, ISIC, J)‏ منقی است. چنین از 
ase sil use‏ ان نرزیمی‌تاندب یک واکنش نینبهارزی» 
جفت شود این واکتش می‌توند حرکت یک ماده از غشا در ag‏ 
خلاف شیب غلت یا سنتز ash ATP‏ (فصل‌های ۱۱ و ۱۱۲ 
ملاح faS‏ 


۲۳ 


cae IC 


غلظتاش متفی cal‏ 


ارو به Hol‏ 


ی فنوستز و تتض ساخته می‌شود. 
واضح اس که برای ناه فعلیت, سلول بایستیبه طورمدارم ATP‏ 
مورد نیازش رامین نمی yy‏ همه سلول‌هء نبع وله ثرژی» 


Po |‏ زیست‌شناسی سلولی و ملکلی i‏ 


پروتن‌ها در محو‌های ای Jp‏ هستند ps)‏ 405 اما 
رنه معلولنیتند tl‏ دون دشن حدواسامعلول در 
آب, بطور مستقی از یک انم il lore‏ بموکولدیگرمتقل 
نوند دراين نو واکش gpl upto‏ لب ships‏ 
مولکلهای کوچک دامل الکرون,مقلمیشوند مضی ماع 
این مولکولهای کوچک به عنان US iS‏ مشود ان 
حامل‌های الکترون معمرلاً ۷۸ (نیکوتین آسید آدنین دی 
نرکلتتی ")و ۳۸0 فلوین دی نوکلوت")هستند که بهترتیب 
به ۱۱۸۳و lol FADH2‏ می‌شوند (شکل ۲-۳۳) اشکال احیا 
شده این Dilys‏ می‌تونند بروتنها و اکترن‌ها Ab‏ 
مولکرل‌های دیگرمتقل SUN el cab ign‏ 
ats che‏ ده اکش‌های ردوکس,همجونواکش بون weird‏ 
(**۳۶) و اکسیزن (Ot)‏ بهتراستآنهاه دنم Sly‏ تقسم شون 
"20+ +2۳21 ۳62 کسیداسیون Fe?‏ 
تمرم +عتاه 02 

Phare Ph eh مود کین اب شد[*0) به‎ slp 
یک تم با‎ i می‌ده.‎ Js )1:0( Al Sle اه و یک‎ 
الکترونپتاسیلاحیایی!؟آن (2]) است.‎ GES مولکول بای‎ 
از دست دادن الکترون (پتانسیل اکسیداسیون! | مقدار‎ ls 
PS داد لین توت که ی‎ lol با پتشیل‎ LS 
سکوس, علامت مخلف با پانسبل احیابی خواهد داشت.‎ 
زیر تحت شرايط استانرد‎ Sl بطوقارادی تسیل یم‎ 
کنشگرها) صفر در ظر وت شدهو‎ YM cy a °C) 
Bdge بصورت اخلاف ولت‌ها با آن دز گیری‎ yal پانسل‌های‎ 


reduction 


Ht te 
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Hy 

B le‏ ای یک مولکول یام تحت شرا اند تسیل 
احیی اند آن(5۰) است. تحت hs‏ اناد ملکول با 
یونی با (E'*)‏ بت تمایل بیشتری به الکترون نسبت به یون‌های 
هیدروژن درد Sal‏ یک مولکول at iE) ce‏ 
کمتری بهالترنها نسیتبه ون هیدوژن در شايط اناد 


1- Oxdation 2- Reduction 


3. Redox معا‎ 
4: Nicotinamide adenine dinucleotide 
5- Flavin adenine dinucleotide 


6- Reduction potential 7- Oxidation potential 


و در اعماق قیاوس‌ها رها می‌شوند. 


IFAD gNAD*‏ وا کش های اکسبداسیون و sho!‏ زیستی 
را با هم جفت می‌نمایند. 

دراغلب yA and ch ASI‏ یک انم موکلام 
یا مولکول دیگرانقال می‌بابند اين lil‏ ممکن است همره با 
تشکیلپیودهای 
می‌توند بو کنش‌هایدبگرجفت شود آزدست رفن لکترون ریک 
انم یا مولکول apenas‏ و به دست آوردن الکتریناحی 
امدهبی‌شودچون در یک واکتش eel 6 ney hed‏ 
می‌شوند و نه زین Slatin‏ یک انم ا موکول tel‏ شود 
تما al geal So) ily‏ گرد. هون ما اکسیژن 
joy‏ یون‌های Legale‏ کشیده و بون‌های 
(See‏ تلد Se‏ ان واکنش, قسمتی از راکش تجزیه 
کریهیرت‌ها بر یتکدری است. هر تم اکسیژن دوالکرون 


یی ath gate‏ یا رز زا نید که 


شکل ۲-۳۲ تبدیل سوکسینات به فومارات,د, این واگنش 
Aga opted‏ در یکدی ام میشود و قستی از Se‏ 
اسید سیتریک است) سوکسسنات دو الکترون ود بروتون از دسث می‌دهد. 
slur!‏ پروتن‌هاه ۸ مت ده ناه م۵0 
Syl!‏ 


ae She‏ این کترنهابه وه دو Ret oy‏ تام مشود 
ی 

رین **:7 اکسید و 0 حیمی‌شود. چنن و نش‌هایی که در 
Styl‏ مولکول Lol‏ و دیگری اکسید می‌شود غالبا واکنش‌های 
etal Spo,‏ میشوند. در اعلب و کنش‌هایرنوکس در سوله 
و تحت شراط Sad yD aS oe ig‏ 

در الب واکتش‌های Lay pe‏ زستی Se‏ 
الکترون:آتمهیدروزن [پروتون بعلاه الکترون) برداشته شدء و با 
فزوده می‌شود.|کسیداسیون سوکسینات بهفومراتکه در میتوکندری 
ope pa‏ یک مت از این نوع واکش‌هاست (شکل ۲-۳۲ 


soi AD‏ وین 
7 1 
9 
سس = 110 ay‏ 
1 کون اد 
i‏ 
3 * 
i 1‏ 


FADS 2H" +207 = FAOH 


aD! +H" 420° = HAD 


۵ شکل ۲-۳۳ کوآنزیم‌های حامل الکترون * ۱۷۸1و 56s) NAD (a}FAD‏ آمیدآدین دی (A555‏ ب افزودهندن همزمان و اکترین و 
یک هیدون به ape INADH‏ ال واکش‌هایررکس زیستی, یک تم هدون او aia‏ ود Seg‏ موکل hy‏ 
Pe‏ عضی مود یکی وناب هم SEANAD ent‏ شده وپروون 82 به ال ملد ی‌شود )0 FAD‏ )2234 
آدنن دی نود بافزوده شدن درون ود تنب و۸10 حبمی‌شود این غق در راکش تبدیل Boe nS‏ یهد (شکل 
۲-۳۲ ماه کنیا در این وکتش دو مدای د ول با ضافهشدن یک الترون به همراء یک ling‏ کوئیتون! SoU‏ عمر کته 
(نشان داده نشده‌است) وید می‌شود که الکترون و پروتون وم ا میپذیرد 


چیاو۲/۳1۵710-است. pp‏ بطور عملی با تعین 
غفاتواکشگرها و محصولات در حالت تعادل می‌توان 
Li‏ ۵60۳ را محاسبه نمود 

* سرعت راکش رابسه به آرزی فعالسازی cal‏ این 
انرزی لازم است به واکنشگرها el‏ شود توا کنشگرها به 
حات کار برسند.کاتایزورها See‏ مها باهش انرژی 
Jie‏ واکنش‌ها سرعت می‌دهند 

کش شیمایی با ۵6 مثبت dy pig‏ جفت شدن 
با واکشی که AG ghd‏ مفی بزرگری می‌باشد نجامگیرد 
آغلب phos‏ سلولی که از bl‏ انرژتیک ناساعد 
isan‏ حاص از دول یوندهای فسفوالدید در 
مولکول ATP‏ تاه م‌کند 


نع نرزیشیمایی ی LE‏ همه سلول‌هاءبعطر 
مستقیم یا غیر مسقیم نرژی نی گرفته شده توسط 
کیهن و Aas ah ob eg es Sh‏ 

کش caf) apn‏ 3 اکرونها)همینه با 
۱ یک ly‏ اجب )04 ورد الکترون) همه th‏ 

8 باکنش‌های اکسیناسیون و احیا زیستی» اغلب با 
کوآزیم‌هی حامل الکترون همچون "تلا و FAD‏ 
JS)‏ ۲-۳۳ را ملاحفه (i‏ جفت می‌شوند 

* (کتش‌های gees‏ ابا AG seas DE‏ نی 


tb‏ رین la‏ اند طور خونبخودی انجام شوند 


۱ Semiquinone 


درد ye‏ تسیل حایی سرد همچون NOM‏ مسکن اس 
بعضی موقع در سول متفاوت از مقادیرشان در حالت استاننر باشد 
ys‏ لت واکشگرها در یک سول ۱٩۶‏ نیست. 

در یک واکش ردرکس oy SI‏ لور ie aps‏ ماب 
مولکلهای دزی CS Beak Sos‏ مين به 
یرت SoS‏ سل ce eel‏ کون 
اب ور hand‏ ری با پل یی تانق نماد در 
mi ESI!‏ در سل اکتیکی (AE)‏ حامل جع 
سای lol‏ واکایش دوم واکش استد ME‏ بای وکنش 
Ay (OG) sil ad Wasp‏ زیر یط اند 

AG (5951 Jyol=(23,064)AE (cl) )۲-۱۱( 

در oe!‏ تعدادالکترون‌های منتقل شده است. توجه نماد WS‏ 
واکش ردرک با مقر ۵ NG ats‏ مفی‌ارد وین کش 
تمایل als‏ دنت بر خوبخد از چپ بهراست حرکت کند. 


انرژتیک بیوشیمیابی 

* نی در sin‏ اد )0( Je‏ بسیاسفیدی ری 
یی سر واکنش‌های leet‏ در یستمهای زیسنی 
است.واکش‌های میتی 9 در سیرهایی IG‏ 
ی شرفت ند نز BG‏ مسق از سرت راکش اس 


* تسفیر ان رزی آزاد فسیمایی (NG)‏ بسولیو با 


ag os‏ از ون seal Ass IS‏ ده سواکول آب 


Dea el clans تیه از شش تیه پروا. تصل‎ pala Sl 


ن دمن بر وشتی Jae iting, layer el ita he‏ و ادن 


قادر 4 زندگی بونه و به درستی عمل las‏ 

aaa‏ را ی‌تونبه چند کلاس محددولی با 
حملکر ستد؛گرویندینمود به عنران مثالپروتینهای 
ساختاری شکل سلول‌ها و معط یرون lel abe‏ رامین eS‏ 
و همجن به oe‏ لها با هی راهم aye‏ حرکت 
درون a Sal gay ile‏ جهتدهی تیه سول 
gd tly‏ جندین زیر ود py‏ به صووت ساختارهای 
خیلی Sp‏ و طویل نکیل می‌شوند.پروتین‌هایداربستی 
سار LS‏ رب صورت ساخترهای ES lice‏ هم قرر 
می‌دهند  heap golly Slee ageing‏ خلی مور 
از le‏ در کر ad gh‏ ام OAS Lapel ins‏ 
iS lead‏ می‌کن. پرتتین‌های انتقالی غشاءا" اجازه 
می‌دهند ا یونه و موکو‌ه از شاه سلولی جریا اند 
پروین‌های تنظیمی !"با تفر دادن عملکرد بروتلین‌ه و ژن‌های 
89 4 عون J Say Sam Je‏ سلولها عمل 


1- Conformation 2 Scaffold proteins 
3+ Membrone transport proteins 


4 Requlztony proteins 


ls 


۲ تاخوردگیپرئین 


۳ عملکرد پروتین 

VF |‏ تظیم عملکرهپروئن | 
تجزیهپروتین 
۴۵ تنظیم عملکردپرتین MN‏ » 
ys Oba‏ و غیرکوولن چده 
۲۶ خالیسازی gilt‏ و تین خصومیات ian‏ 


Senn ۷ 


پروتین‌ها پلیمرهیی از اسیدهای آمینه هستند و YE‏ 
اندازه و انکال متفاوتی می‌باشند. تنوع ساختار سه‌عدی 
پرونئین‌ها لعکاسی از تغاوت‌های ساختاری آنها وه و UL‏ 
Jb‏ توت در طول و lg‏ امیدمینه‌ی‌شان است. در بعضی 
مور این توع به یل فاوت در LS‏ بیوندهای دی‌سوفیدی با 
Jil‏ مولکلهای کوچک و با one‏ زنجیره‌های جانبی 
اسیدهای آمینه بروتین‌هاء می‌باشد. در کل پلیمر خی و بدون 
شاخه از اسیدهای آمینه که پروتتین را تشکیل می‌دهد به یک با 
چند ساختار pinta‏ صحدود و مرتط, نا می‌خورد که 
ساختمان ففایی() نامیده مي‌شود. ساختمان فضایی 
یک پروئن به همه خواص sol Sele ee ne‏ 
عمکردپرنین را Gua‏ می‌کند. در تبجه پروشی‌ه می‌تانند 
رایس gles Sle glee‏ مختلف در درون یرون سلول 
داشته باشند این las Slee‏ با رای حبات ضروری هسنند وا مزبت 
تکاملی را ی سول یا مجودی که آنها loge pluto‏ 
تین جلی تعجب نیست که تین EBL‏ و فلت پروتتنها 
پیش نی el‏ در فهم علآنهدر ولا اد یشترین بخ 
کتاببه بررسی چگونگی عم پروتنهبا همدیگراختصاص یف 
و نشان می‌دهدکه چگونه برون‌ها همکاریمی‌کند تا لها 


۵ شکل ۲۰۱ مروری بر ساختار و عمطکرد پروتین‌ها. )2( 
locating‏ براماس ساسله مرنی از ساختارها مجتمع می‌شوند توا 
خی از مدای آمینه در ینید deny‏ دای پتیدیبه هم 
متصل شده(ساختا ول وه صورت ماریج یاصفحانی موضی نا tp‏ 
lop SL)‏ وسبس lage‏ صورت کمبلکس بزگ nas SLA‏ 
SL)‏ سوم) یج می‌خرند ass ete‏ صورت SSeS‏ 
چد زجیهای تجع SL) Sle‏ چهرم این a Sle‏ چند 
زجیرای در بضی مود از ده تا صده زیر واحد|تجسات ماوق 
مولکولی) ed IS‏ مین یی بزرگبشن. () can Sle‏ 
cle bs‏ دادن ays‏ سای پروتین‌هءغشاه‌هایدو لب لبیدی و 
سیتوباسم SL)‏ کترل I‏ بروتن os)‏ ان دادن Jac‏ 
محبط dade) CLI Jy‏ عور دادن ملکلهایکوچک و 
sh ant sa Aly Ja jag‏ مه و 
رو برای تحرک (از طریق پروتین‌های حرکتی) می‌باند. این 
ple gba Slee‏ فعلیت‌هایدیگر نشی asl gn Sie‏ 
اختصاسی pple ay‏ در سختار روتین‌هایی است که به 


toys Care خی‎ 


1- Signaling proveins 
3. Molecalat Machines 


2+ Moter proteins 


"1 


ula‏ ین برونئین‌ها شامل پروتین‌های سیگنالدهنده! 
هم‌چون هورمونها و fan‏ سطح سلول هستند که 
Gb hls Game AS‏ درون Sioa Jule‏ میدهند 
پروئینهای Sip‏ سئول حرکت سای پروتین‌ها: اناک‌ها 
سلول‌هاو حتی کل موجودزنده هستن. یک پروتئینمیتوند بیش 
ز یک کلاس پروتینیتطلق ab‏ اش 

بهعنوان Jie‏ در موردبضی sls‏ سح سلول این 
مر صادق است. آنها هم آزیم و هم بروتئین ننظیمی هستند. 
زیر به lS Any‏ شیمیبی سیکنلها از خارج سلول به 
BE‏ سلول منقل می‌کنند. بای Jacl Sil‏ متنوع بطور سوثر 
تجم کیره بضی پروی‌ها با هم جمع شده و کمپلکس‌های 
بزرگیتشکیلمی‌دهن. ناکسا ماشیهایسولکلی" 
نامده می‌شوند 

چگونه بروتینها اصمل سخلف را نجام می‌«هند؟ 
پروتئینها این las!‏ را بهره‌گیری از چند فعلیت ساده انجام 
می‌دهند. اماسیترن عمل پروتن‌ها اتصال نا به یکدیگر یا 
به باکروموکول‌ای دیگر هم‌چون DNA‏ و با بهیون‌ها و 
مولکول‌های کوچک میبشد درغلب مور چنین sige lal‏ 
ساختمان فضایی در پروتین شودو رین فلت آن | 
تحت pdb‏ فا دهد همان‌طوری که در فصل ۲ توضیح داده شد. 
lay Ja‏ مکمل شدن مکی بین یک پروتین با شریک 
اتصالیخوداست.فلیتلیی دوم ای یی است.اخورگی 
je ota oy‏ زجیرههای yale‏ اسیدهای آمینه و 
clays‏ کبوکسل و sade ol‏ در موقیتی را 
sal‏ داد که اند ably‏ پیوند MS‏ را نیز نماید. 

فعایت سوم شامل ناورگی پروتن بهصورت کال یاف 
درون غشاییمیباشد که از طریق نها مولکله و We‏ جریا 
hae‏ با وجد ان که اي فالتا bec‏ بسیر مهم 
پروتی‌هاست نها ها aang Ce‏ بستن.به عنون تال 
Saale‏ درآبهایمنجمد|قطب شمال و قطب جنوب)زندکی 


ای د sis‏ 


eel 


می‌کننده در سیستم گردش خون خود پر 
که J‏ ری شدن آب در دای زیر صفر مات Sp‏ 
sie Sind Ld‏ پروتین‌هبه سلل‌ه امکان 
می‌دهند a‏ اند و رشد a Ls‏ نناخت TL‏ همه بروتینهای 
مود wad‏ لول بستگی درد alin‏ سای مولولی 
می‌خواهند bye le‏ به همه روتئن‌ها را جمآوری نموه و 
sla,‏ ری Seal‏ بان که تویح دهد چکونه ین 


| سی سلولی و مولکولی‎ i 


اسچد می‌نوند نگرش کلیدی در فهم چگونگی عملکرد 
apy‏ این است که ia Sa‏ ساختارسابعدی حاصل 
می‌شود و ساختار سه‌بهدی به وسیله سیانکش‌های 
aS‏ بین تواحی مختلف از توالی خطی اسیدهای 
آسینه تسعین مسی‌شود و این میالکتش‌ها به وسیله توالی 
اسیدمی‌ایمشخص ig‏ در یقت میتی روط SLA‏ 
و عملکرد زیستی برای وین بر بهوسبله بوهان وان Mays‏ 
ALIANT)‏ ارنست هکل (۱۸۳۴.۱۹۱۹), ود -ارسی 
pou lel ap Sal(MF ANA)" ut‏ چشمگیری عقیده 
معماری «سازمان یفته» رکه قبل از فرن بیستم مطرح بوده تحت 
sb‏ فرار داد این تفکر Gla Teas‏ «عملکد در بی 
شکلگیری» ویس سالیان!؟) و «شکل‌گیری, عملکرد است» 
by (Meh se) Sis)‏ متجلی می‌کرد در این‌جا سا معمری 
glib cheer 2b basta‏ :ول دوم وم و che‏ 


(شکل ۲۲) بررسی می‌کنيم. 


ساختر وله پرو تین آریش خطی از اسیدهای آمبه است. 
py‏ که در فصل ۲ توضیح فده ده پروتینه از 
sel Su‏ شدن ۲۰نوعاسیأمینه SLs ie‏ مین 
اسیدهای آمیه با پیودهای کووالانآمیدی به صورت 
harness‏ خی و بدون شاخه به هم ستصل می‌شود. بن 
یوندهایآمیدی,پیندهای یتیدینامیده می‌شوند در زنجیره 
بساندی؛ کس‌گاهی پیودهای کوولاندیسولیدی 
زنجیرههای dal nde ole‏ | بههمذیگر متصل می‌نند. 
ISS‏ پیوند پیتبدی بین کروه مینو از یک اسید آمنه و گروه 
ILS‏ یدمن دگر صورت گرفت و حامل آن زد شدن 
مولکولآب [دهیدرنسیون) (شکل (a)‏ ۳) میشد تکور 
AC) a yy Ste N lal‏ کنیل واکسیژن از هر رزوی 
Cla lg‏ مولکول gn‏ را تشکیل می‌دهد که از این 
اسکلت مولکلیکروههای مختلفزنجیرههایجابیبهبیرون 
جهت‌گیری lof‏ (شکل (0) FF‏ در نتیجه اتصال 
پروتتن هدلیل ور کرفتنکروه‌های آمیودر یک طرف از تم‌های 
hogs Ca‏ ماش رین یک تهاز تین گروه میتوی 


ببتیدی, 


2. Proteome 
3+ Johann von Goethe 4+ Ernst Hacckel 
SD’ Arey thompson 6 Louis sullivan 
7- Frank loyd wright 


1- Genome 


پروتیهاکرمی‌کند.جم ری shred be‏ رنهاب 
تعین ly‏ ژنوم se)‏ کامل زن‌ا)مجودات tj‏ سر od‏ 
است. محققین به وسیله تجزیه و تحیل توالی‌های ژنوم؛ می‌توانند 
le al adel ly gS‏ پروتین‌های رمزدهیشده ره 
دست oh (0 Jal) yl‏ پروتوم!به کل پرتی‌های موجود 
VO‏ ژن رمزدهی‌کننده 
ت در ولد ome) MRNA‏ 


1 is مینود نو نان‎ gl 


رین داد با وجد ین 


یش موب ad‏ )بیش از ۱۳ نوع یر در وین 
مسکن است تا سدها jp‏ وین نی مفوت وید ماب 


جالب Sod‏ بروتلوم انسان ۵ مرتبه بزرگ‌تر از نوم بوده و 
دای ۳۳۰۰۰ cal cit ing‏ با مقیسهتولی y‏ ساختر 
پروین‌های نشتاخته از لا عملکرد با نها که tn ae‏ 
شناختهشده است, دانشمندان می‌ونند عملکرد اغلب آنها ۷ 
حدس ap‏ در گذشته lt‏ کرد پروتین‌ه بهوسیله 
روش‌های (نتیکی, pled‏ یا فیزیوژیکی اغلب باعث 
شناساییپروتین‌های ols‏ می‌شده ما در عصر ژنومک و 
پروتتوسک oon was‏ ثبل از تعیین عملکردش, شنامایی 
می‌نود 

دراين فصل ما alae‏ را این مطلب شروع م‌کیم که 
aS‏ ساخارروتن اعث اجاد عمکردش می‌کدد وب ین 
مطلب در رین تب Sg‏ ی شود (شکل IE‏ مت ول 
آين فصل بررسی می‌کند که چگونه واحدهای ساختاری اسید 


آمیه‌ای به صورت ساختار هبدی Gill‏ می‌بند. در قسمت. 
te‏ چگونگی اخردن how‏ مور je‏ می‌گیود ما 
میس به عملکرد پرتین با Sad‏ روی bree Wal‏ 
نها دنه lowing eat‏ برد و وکش‌های شیمیلی با 
کانلیزمی‌کند 

نع نیما al‏ شده بای تفای لولعم 
aay‏ در و قسمت بعدیبررس می‌شود قسمت خر به 
تکنک‌ها یج مود فده زستشنسان میپزند که ال 


برای جناسازی و تعیین خصوصیات پروتئین‌ها اسفاده می‌شود. این 
فص با بحث روی dan‏ شکوفاییپروتومیکس, اتمه میا 


etic ges HB]‏ در پروتین‌ها 
زنجیره پروتینی به صورت ساختر سه‌بعدی تا خورده و 
تسوسط میالکنش‌های غیرکوولان بایدار می‌شوند. این 
میاکش‌ها بن نوی Ale‏ از وی خطی اسیدهای یه 


a وب بر‎ ey 
tet tt gy 
سوه‎ NGO NoGME REE RE Ne 
۳ rt 
H RO OR 


ROW RO 


شکل ۳.۳(شکل رنگی) ساختارپلی‌تید (2)اسدهایآمنهبه 
tly‏ ود دی به هم متصلمی نو IS‏ ود دی از Gi‏ 
نی انجام م‌گیرد که gh‏ آن یک موکول IA‏ هت می‌رود 
(هیداسون)ر3 وی ent‏ زنجرههای جانی(گروهای (R‏ 
pe st‏ نان at) aye‏ مه در ای خی 
با وسله sige‏ هم متصل شد‌اند. ان lye‏ خطی, 
ینید" یه igh‏ ده یک ها موی Se)‏ 
۷( و یکی as‏ زد هی ) a‏ ()مدلگوی و یه 
lana a) shy stig‏ یتوژن مین SMe‏ 
(a8) el‏ رن گروه کول [خاکستری) PRS‏ 
جر دی | نان م‌دهد گروهای 8 eS ie)‏ 
ype sleek)‏ نداد lg‏ این زنجیره ob‏ به‌طور 


چشم‌گری خواس مناوت رتیه مین Se‏ 


1- Oligopeptde 
3. Polypeptide 


2- Peptide 


ات چاه 


شکل ۳۲چهار سطح ساختری پروتین,(8) تولی خی 
gate!‏ مه یه دای یی به هم a‏ ند و خر اول 


حاکن gale steele tam ci E(B)‏ »با 
صفحات / شان‌دهنده ساختر دوم است. (C)‏ عناصر ساختار نوم با 
a by Sian‏ رب وهی snl‏ یک زره 
Sta‏ سور ae Ja Be‏ و برگنری بجع pe‏ این 
oe BL‏ 


های موی بوه Bey‏ سوم پوتن‌هاست )0( 
Lela ee‏ ساخارهای سومان ly‏ در ساختری که 
کمبلکس از os one‏ دی است مشرکن نموه و ساخار 
per‏ رجا مد 


ابو ده ها )و انهای درآ ره کروکسیلآاد 
ch‏ 6) دارد برلی نوشتن توالی زنجبره پروتلین» به‌طور 
ON gl Glial gly)‏ طرف چپ و دمن تهای C‏ 
خر طرف راست نوشتهمی‌شود و اسیدهایآمبنه ه ترتیب از طرفه 
yal shes‏ (شماره۱] شعاره‌ذری م‌شون 

ساختا ول ta‏ رش خعلی با ولیرزیدوهای 
دهنده آن است. سای زیدی بهزجیره حاصل 
مسیون اسیهای aa‏ اه میشود. زچیه کوناهی از 
سیدهای tel‏ شد با نی بیتیدی وبا pane MY‏ 
لولیکوپنید! )ياپ 


سیدمیه‌ای 


ip loners نامده می‌شود‎ © 


| ۰ ۱ سلولی و Pe‏ 93 


وصفحات 7بود بقبه کول اکویلهاو ge IS lage‏ 
oly‏ مارپیج‌های Lill‏ و صفعات 8 boul‏ داخلی اصلی 
حمایت‌کننده در اغلب پروتئین‌ها هستند. دربن قسمت ما شکل 
ساخترهای نوم و نیروهای Sansa‏ تتکیل el‏ | تشان 
می‌دهیم, در قسمتهای ی بررسی یکلم چگوه یش IS‏ 
ساختارهای دوم به ریش‌های FS}‏ و پچید‌تر U‏ می‌خورند به 
ان oll‏ بزرگ و ISL oe‏ وم afer‏ 


مارپیع stabi 0: WT‏ از بلی‌بتید که به صورت ase‏ لا تا 
می‌خورد,اسکلت پلی‌بیتید ساختار مارییچی تشکیل می‌دهد دراین 
ساخر انم سین کرو زهر ینید ام هیدروزن مد 
چهارسن del‏ بدا ables)‏ )ین هدروزنی 
aye JS‏ کل {UF‏ دون رجآ به سای یدای 
aay el‏ خاتمادته 
altel Jy S‏ یکدیگر یود هیدروژی نشکیل 
می‌دهند این cin gl Gehl‏ میج جهتی‌دعد این 
jee‏ اتهای یبود و به بل هم جهت بدن در 
SS‏ ۴ بهصوت gal dbase‏ ان ده شه ات 
همه گیردهای پیوندهای هسیروژی (همچون گروههای 
کربکسیل) ود Soh SI‏ میشود نهر یج میج DV‏ 
داشته ast‏ ری ای که ۴۶ یدنه در با ۱یج و Up‏ 
۲ ۵/۴ تشکیل می‌دهد [طول هر بیج {esol ۰/۵۴ nm‏ 
ریش Jah‏ وهای gia‏ یدای el‏ در یج 
all‏ اسکلت بروتتین را در این ساختر به صورت راست 


واستانه 
ale‏ کل درمیآورد که در آن زنجیره‌های gob‏ اسیدهایآمینه 
به طرف بیرون DN SIS‏ دوست بودن نسبی 
میج در درون پرتین deny WSU‏ خواص زنجیره‌های ce‏ 
ol she!‏ تسین می‌شود زر گرو‌های LEGS rel‏ 
قطبی در سکلت بیتیدی ماریچ, در بوندهیدروژنی درگیر هستند. 
در پروتی‌هایمحلول درآ ماریچهای آبدوست Pap fs‏ 
سطح بیرنی باشند تا اند با محیط یی مکش دهند اما 
Sl lage‏ تال انددر درون پروئن ay‏ سید مه 


۱۰ Polypeptide 2Titin 
4 Dakon 4. Molecilar weight 
5: L-Alphahelis 6 Beta sheet 
7-Beta turn 8: Iegular 


Raadom coil‏ و 


۲۰ معمولاً کت از 1۰ لی‎ Ia, خوادهمیشوند.‎ ae 
اسیدأمین‌ای درد در حالی که پلی‌بتیدها اغلب‎ (Ate) رزیدوی‎ 


۰۰ الی ۵۰۰ تا رزینودارند. دازترین بروتنی که تا امروز شناخته 
Dae iy a8‏ یی yy AUP‏ یبد ما مسول 
واژه رین Used beh‏ کلکسی از a (seg‏ 
می‌بريم که ساختار سه‌ببدی مشخصی درد این نشان می‌دهد که 
پروی‌ها و ها محصولاتلیمیسلول هستد 

اندازهپروتلین یا پلی‌بپید براساس جرش بر حسب 
Mogae‏ (يک دالتن واحد رم نمی است) با وزن مواکو‌اش 
(MW)‏ ین می‌ود og‏ ولو عددی است که lad‏ 
تارب J alge‏ یک gay‏ با oss pp ۱۷/۰۰۰ MW‏ 
L (Da) gg ۰۰‏ کیلدالتون KD)‏ )9.3 بخش باینی 
این فصل, روش‌های مختلف محاسبه jltl‏ و ساب خواص فیزیکی 
boston‏ مور توجه ار als‏ داد shying‏ شناخته ند و 
فرضی رمزدهی شده به ig pep ny‏ ولولی ۳۳7۸ 
داشتهوبه‌ورمتوسط حاوی FFF‏ رزیدوی سیدآمینهای هستند وزن 
مولکوی Stn‏ یدای آمینه در رتیه ۱۱۲ اون |است 
که براسلس ميکین نی نسبیآها اصل شده اسان مقدر 
رای تخمین زدن مر زیدوه از وی stn ln on‏ وبا 
وزن مواکلی از روی من رزیلوها به ار یرد 


ساختارهای دوم ببه‌های اساسی معماری پروتین‌هستند. 

سطح دوم ساختاری از سطوح ساختاری پر 
است. ساخهای دوم آیش‌های بیدا خاصی از قطمات زتجبره 
پلی‌پتیدی هستن و به وسیله پیوندهای هیدروزتی ایجاد شده 
tel alan Sout‏ کروتیل از ستون فلت زنجیرهپی‌یبدیء 
کنار هم نگهاری می‌شوند. این SLs‏ الب الگری ساختاری 
تکرارشونده اند یک زنجیره پلی‌پتیدی براساس تولی‌اش. 
ممکن است چندین نوع ساختار دوم در قسمت‌های مختلف از 
زنجیرهاش ash Gol‏ ساختارهای دوم fee) WT gage sa!‏ 
صفعه بت(" )8( و پج‌هی بت | B)‏ به شکل U‏ کوتاه هستند. 
قست‌هایی از پلی‌پتیدها yl‏ ساختارها را تشکیل نداده و به 
چا Ja la SL yl‏ و مشخصی تشکیل می‌دهند که به 
آنها cis Mobily bile‏ می‌نود. اه راندوم کویل!! به 
قسمت‌هایی از زنجیره پلی‌پتیدی اطلاق می‌شود که خیلی 
انطافپذیربوده و ساخار سهبطی ثابتی نرند Sl ps‏ 
در پروتتین‌ه ۶۰ درصد ار زنجیرهپلی‌یتیدی به صورت ماریج Ul‏ 


سختار دوم 


fa: eee 


صفمات بتا«نوعدیگر از ساختر دوم صفحه Geass, jy cally‏ 
ls‏ تشکیل شده که پهلوی هم را ANS‏ هر رشته باه قطمه 
کوتا(۵لی ba (pj A‏ هن بلی‌تیدیاست. بر خلاف ماربیچ 
فا ou igh Sy)‏ گروههای gel‏ و LSS‏ در سکلت 
پتیدی gag‏ اسیدهای آمنه تفر نزدیک هم آیجادمی‌شو)؛ ند 
هیدروزنی 2 صفحه تابن log‏ سکلت پتیدیدرشته ی 
Us‏ و درعین حال تزدیک هم ایجاد می‌کرد (شکل ۵ 47۵ این 
رشته‌های بای alg‏ ممکن cal‏ رون یک زنجیره یبای 
با حقه‌هی کواه ی دز بن رشتهها ده ریا می‌ناندبین 
زنجیرههای لی‌تیدی جداکتهباشد. شکل ۸ ۲۵ IB SiS‏ 
گرفتن شته‌های بت رد کنر هم و تشکیل صنحات بت هن شده و 
by‏ دومدی ی صفحات یهن | نشانم‌هد. yl‏ صفحات, 
lating‏ هیدروزتیرشته‌های یا کر هم i‏ دش و لح را 
در صفحه با یجاد SS p‏ زتجرههای sb‏ یدای eal‏ 
لا با این آنفرار میرن رنته‌های با ثل مارپی‌هاآلا 
رای جهت بوده واین جهت به وسیله جهت‌گیری پیوندهای پپتیای 
تمین میشو. رین در یک صفحه مسطع:رشتههایبنای 
نردیک هم Sl‏ بت به همدیگر جهت بکسان [(عمسوا ]يا 
مخالف (ژاهمسوا") شته باشند. در ببضی Maggy‏ صفحات 8 
قسمت کف پاکت اتصالی با یک هسته آبگریز ر ایجاد می‌کنند در 
روتن‌های دای گرفه در شاه صفحات 3 میتراند خمبدهشده 
Sl ging‏ شکیل دهندکه ‏ ریق آن ga‏ مولکولهای 
aie Sah‏ جرن Joi)‏ ۱ 


che در‎ snag hed LS gy چها‎ J ae 
وی‎ ah paul) a la fia و‎ OS فا‎ ye 
(Bb پ‌تیدی به طرف‎ Cl که الب باعن جهتگیری‎ 
لب به‎ iy رون م‌ود این ساخترهای دوم[ شکل‎ 
هیدرونیبین رزیدوهایانهیشان ابر‎ cia they 
می‌شوند(شکل ۳۶ سین وپرون هو مسول درد جود‎ 
sod نیرف جیبرگ در لسن وتا‎ sp 
محکم تا‎ U به اسکلت پی‌بپتیدی این امکان را می‌دهدکه به شکل‎ 
هی ب وهای بزگ کمک می‌کند اه صورت‎ as 


1- Coiled - cil 2- Parallel 


3 Ani parallel 


هی تررکز 


A‏ شکل ۳.۴ (شکل رنگی) ساختار سارییچ > یک ساختار دوم 
معمول در Magy‏ ون فقرت aig dh‏ (هبهصورت ری دید 
lone‏ مرت میج خورده وه وسله تشکیل i Sinn,‏ 
نمی اکسیزن و هیرزنامکت ld By‏ می‌نود. Bi‏ 
هیدروژنهایدرگر در ند it‏ نشان Sb‏ 
مرج به یله aad ety el Rb ang‏ 


اند dee‏ برونی 


Vessel یات نم‌شد زگره‎ saga ملد‎ lon 
ریب‎ gegen پیوند وان‎ og sl ee کی‎ 
مشارکت اين امیدمینه در انار نمودن اسکلت مارپیج از طریق‎ 
Sipe هدرونی مامت‎ Sp 

ماریج tll‏ کلاسیک pots‏ نی hj sill‏ داشته و 
شکل eae Iles‏ در پروتین‌هاسته اما با اي حال 2 
نیز رد مرها PS lr‏ یادا کمی داشته 
oath‏ عوان مثال در یک gayle‏ خاص که کویل کویل(۱ 
نامیده می‌شود (درقسمت‌های زیادی در این فصل به آن پرداخته 
شده le cal‏ ب‌طور محکمی, بیج خوره است(7/۵ ردو و 
طول im‏ ۵۱ به ژای هر پیج 


wl 


rss 


یرسور 


شکل ۳۵ (شکل رنکی) صفحه B‏ ساختار دوم رایج دیکر در 
Inga‏ (2) نمی با از فحه بت با سه رشنه بای ناهصو 
پوندهای هیدروژنی پابدارکنده بین رشته‌های Af‏ وسیله خعفوط 
نقطه‌چین سبز wb GLE‏ شده است. ()نمایکناری از یک صفحه 8 
قاری کروهای 1 سب در بل وین صفحه در ان ناه toy‏ 
ده ی‌شود بای دی ات در سکلت cel odes‏ یهد 
last 6‏ 


4 


bo 


شکل slats‏ پچ 3/ازچهر رید تشکیل B oy less‏ 
جهت زنجبره پلیپتیدی را معکوس می‌ند (حدود ۱ پیج ) 
کین‌های Ca‏ زنوهای ال Seeley‏ از 21 ۷ از هم 
taal‏ و لب به day‏ ود هدوت به هم متصل می‌شوند 
bes‏ 3تاوردن پلی‌تدهای داز | به سره فده نسهیل 
می‌کنند. 


مدل, مدل قطره روغن پروتئین‌های کروی اطلاق می‌شود. SS‏ 
۷ اسیدهای al‏ با زنجیره جانی آب‌دوست, قطبی و بدون بار 


ساختارهای خیلیفشرده تا بخورن. فش نوغ پیج بهخویی شناخته 
شده که ساختارهای bl aly!‏ پیندهای هیدروژنی Kine‏ دارد. 
اسکلت stain dh‏ میناد حلههایدرزتری(لب‌ه! )نیز داش 
بش در lala‏ پیچهایمحکم sop pl LaLa‏ 
دارد. حلقههای Sub‏ م‌تانند ساختمان‌های فضایی متفاوتی 


داشنهباشند 


تا خوردن کلی یک زنجیره 
می‌کند. 
le‏ وم بهسخمنفضیی SiS‏ زنجرهییتیدی فلا 


Amal ساختار سوم آن‎ as, 


می‌شود: ساختر سوم il‏ سه‌بیدی همه رزیدوهای اسیدآمیه‌ای 
پروتین است. در نیس aL‏ دوم که فقط به وسیه 
پیوندهای هیدروژنی پایار می‌شدند. ساختار سوم بیشتر به وسیله 
segura och lar cm il ala ile‏ 
ls they &‏ هیدونی ین le lr‏ قطی ر 
یدی Jab‏ می‌ود ان نیوها wash‏ حاصر 


پیوندهای 
cla bpp SLs‏ فا رشههای lige B‏ کولها را لور 
فشرده کار هم نگه می‌درندبه دیل ضعیف بودنمیانکش‌های 
یرنه ساختا سوم an‏ چندان محکم نبوده و تحت 
نواناتکم و JB pg‏ م‌کبردو ضی Cla‏ درون SLs‏ سوم 
پروتین می‌نونندبهقدری Sorte‏ باشندکه al JEL‏ هم برزند 
(ساختاهای سه‌عدی Jab‏ وه چنان شخص/ این تفیرات در 
ساخترهپامدهای مهمی برای عملکرد و تنظیم پر 

خواص شیمیابی زنجبره‌های جابی اسیدهای آمینه به 


تیین ساخار سوم کمک می‌کند.پیدهای دی‌سواند ین 
زنجیره‌های جانی رزیدرهای سیستئین در بمضی از پروتین‌ه, 
aly‏ از OMS bts basta‏ به هم متصل می‌کند. 
تین نحرک پروتین‌ا رگم رده و اباری BEL‏ سوم هار 
افزایش می‌دهد. اسیدهای آمینه با نجیره‌های جانبی آب‌دوست. 
قطبی ویارد تعیل اند در سح یرون پرونن‌ها 15 گنه و 
وه sie‏ باب همحلولبودن رین در محو‌های ی 
کمک OS‏ ان اسیدهای آمینه هم‌جنین می‌توانند میانکش‌های 
غیرکوواان با سار مواکولهای محلول در آب (که می‌توند 
پروتئین‌های دیگر gl aoe) (ash‏ مقبل»اسیدهای آمینه با 
زنجیره‌های جانبیغیرقعبی و آبگریز ول دور سلوحرویهآب 
بروتین‌ها 8 رت و درغلب مارد هس مرکزینامحلل در آب 
تشکیل i a) mre‏ هسته ST Lad‏ با وغتی به این 


۳ ۳ 


۳۹ شکل Uae PY‏ قطره روغن تا خوردن پروتئین, رزینوهای 
یکی دی JS‏ داد کنر هم جمع LAU) aps‏ 
شیه ره ون ورثرآگوزی در معط ی در Sb‏ مک وشن 
تا خورد گید oh gle hea TJS)‏ و نون ار 
در ticle‏ هر شده ود نا مها jigs‏ مباکش‌های 
پااکندای Holy yb}‏ $5 دهد 


استفاه از شاه‌های اختصاریبرای ساختارهای دوم alle‏ 
عنون ما glaub‏ لا نواهای پچ خورده وهای توب 
رشته‌هلی با نارای Sih gees, UP daze yy Lou‏ 
JS] gd 009 gts‏ ۳۸6 در اناعی از ترسیم‌های ساختربه 
سورتناری:زنجیرههایجنبی هسورتف برکی اگوی و مه 
Gg‏ سکلت نواریمتصل شود در صورنی که در Jue‏ 
سای ونوری ساخارهای دوم پروتن lye‏ دید می‌شون 

با این SO‏ هیچ کذام زاين روش‌های نمایش ساختارپروتئین 
اطلاعت زبدی درباره say the‏ نمی‌دهد Te‏ پروثن به 
این دیلجلب لست,چونجای از وگول ting‏ است که مسول 
مولکول‌های دیگربه ان متصل می‌شوند نیز کامپیتری Ajeet‏ 
slg‏ سطحی در تمس با محط of‏ شاساییناید روی ای 
pede‏ دسترس wl‏ نواحی دای یک خاصت hed‏ 
آبریزی (Coral‏ و خصیت لکریکی ریب اسیدی) با رنک 
ان اه م‌شود (شکل HFA‏ چنین مدل‌هیی BS‏ 
سطح پروتئین و توزیع بار (هر دوی این‌هاء خصوصیت منم 
جایگههای Jl‏ هستد) و همچنینشکاف‌های لح 
که ملکولهاکوچک a‏ نها متصل می‌شوندرا نان م‌دهن این 
نوع نمایش پرونین, به نحوی است که انار پروتشین توسطا یک 
مولکول دیگر دیده می‌شود. 


خامی 


|. Fibrous proteins 2+ Glotular proteins 


2 Integral membrane proteins 


1 


هدر طح و هم در lasso ISB ae‏ ميگند. 

بروتین‌هاباساس ساخنار سومنان به سه گروه گسترده 
oo‏ شود بوتینهایرشای(!پویهای کرری "و 
تینهای داخل غشایی!"؛پرونینهای رشته‌ای مولکول‌های 
oS‏ طویل و معکمی برد غلب ار کپ‌هپشت سر هم از یک 
تولی که LSS‏ میوند این alg I‏ یک Le‏ دوم 
تکرانونه ا تشک UPS ISL) ae‏ به سوان PANS‏ 
Gee‏ در بستاران, را در فصل ۱٩‏ ملاحظه کنید) 

بروتنی‌های رشته‌ای اعلب به صورت رتههای چند 


پروتئینی بزرگ تجمع پیدا می‌کنند که به راحتی در آب حل 
نمی‌نوند و سمولاً فش ساختاری داشته و با در تحرک سلولی 
مشارکت می‌نمابند. پرئین‌های کروی yes‏ در آب حل 
می‌شونه ساختارهای تا خورد؛ فشرد‌ای ath‏ اغلب 
ساخترشان بطورنحصاری کروینبوده و ساختار fae clings‏ 
از مخلوط از ساختارهای دم ست SLY)‏ یوبن را ملاحظله 
(aS‏ پروتین‌های دا غشایی در دخل pole‏ اه ید فرر 
alte Se‏ قش دوه بای سلول‌ها و Lala‏ بازی 
ase‏ در یج سه رو JOS‏ پوتین‌ه WB Opry‏ 
گرفت. ام ان رها اختصاسی نبوده. و بسضی از رها 
می‌تونند در دو by‏ حتی متعلق به هر سه گروهباشند 


شیوه‌های مختلف نثان دادن ساختمان فضابی پروتلین‌هاء 
اطلاعات مختلفی می‌دهد. 

aged guile‏ نشان دادن ساختر سهبعدی lag‏ رسم 
ساخار یه صورت خطی براساسآنم‌های امکلت پروتین 
میبن.بضی Sl‏ ان رسیم براساس تم 66 است AS)‏ 
ترسیم Ct lay‏ امیدهمی‌شود. شکل ۸۵ 
مل, همه نها نان میهد JSS)‏ )ین نوع رسیم 
براساس ag‏ سکلت بروتیتی بدون پرداختن به زنجیره 
aca ginal se‏ دار تا خوردگیکلیزنجیهبی‌تیدی 
بحث می‌کند. ما یچیدهترین مدل |مدل گوی و میله) Sa‏ 
بین call‏ زنجیره جانبی را با جزئیات بیشتری مورد توجه MS‏ 
می‌دهد ان مها شام la ule‏ ایند Se‏ 
فضایی بروتین و میانکش‌های زتجیههای جابی با سایر 
مولکول‌ها و همچین با aye Gag CIEL! lng‏ زک 
ata‏ ما pote‏ ساختار دوم در نها همیشه به 


پیچیه‌ترین 


هر دو روش مفیا 
راحتی قبل تخیص نیست. نوع S09‏ نمایش ساختار سه‌عدی, 


el coo ۷ ا_‎ 


کرو رد 


شش دک ری 


شکل ۸ چهار روش نشان دادن ساختارپروتئین. SY) ROS‏ بروتین متصل‌شونهبه نونوتد گوانین| با وانوزین دی‌فسفات (GDP)‏ به هر 
چهار صورت نشان ab‏ شدهاست. ()رسمساختار براساس توح می‌دهد که OSE‏ ید در حجم کوچکیفشودهمیشود (0) دیش به 
صورت گری و میا جاگه همه arta Ul‏ می‌کن.(2) نیش بهشکل نوری« بر gf soe cals Sinks‏ مرب در وین ast‏ 
می‌کد. تب نید پی‌ها و lane‏ ارجا و eh sy‏ هم oe (A) aie ba‏ سطح در دسترس tly wl‏ و شکافهای روی معا 


ساختری مشترک تا ys‏ و بالکس این امک هم وجود درد که 
یک sy‏ تولی, مویف ساختاری شناخته شدای را ایجاد نکند. 
بضی Sp‏ مویف‌های Dy‏ وه که MB‏ غیرسمولی از یک 
ایدمینههمچون ly‏ مرت با LU‏ داد ی 
تیه می‌شون باوجودین. ان phe daly‏ ات کون مچاور 
هم به صورت اختصاصی به جای ceed‏ بیشتر موتیف نامیده 
می‌توند [ر زیر شخص نده ست). 

ll‏ پروتینها همچونپروتین‌های رشهای و پروتینهای 
itis‏ 0۱۷۸ که وهای st) ph etl papi‏ 


1 Structural motif 
3- Domain 


2 Sequence motif 


cy‏ | آشکارمی‌سازد. 


موتبف‌های ساختاری FJ‏ منظم از ساختارهای دوم و سوم 
است 

ترکیی خاس از ساختارهای دوم و سوم.سوتی با تا 
خوردگیهای ساختاری امیله شده و اغلب به صورت قطعاتی در 
بسیای از پروتین‌هایمختلف ظهرمی‌شوند متف ساختری در 
ساختر کلی ating‏ کامل سهیم بده و یک موتیف ساختری! 
غلب لکد مشتکی 9 پرتیهایمختلق داد[ Js‏ به 
یک بون با وگول td) OI (Sos‏ مسئول یک متیف 
ساخاری سکن است شیاهتزیادی با توی‌های مویفهای 
ساختاری دیگر ch‏ باشند. به ple‏ دیگر, یک Mp age‏ 
می‌تواند باعث ایجاد یک موتیف ساختاری سه‌عدی شود cle‏ حال 
dy al lay‏ با هم معکن لستبه یک موتیف 


...ات۳۳ :۳ 


فصل‌های دیگب موتیف‌هایدیگر موجه als‏ شد. حضور یک 
موتیف ساختاری در پروتتین‌های مختلف با عملکرد مشاب به وضوح 
نشانمی‌ده که این Job ads OSS‏ از ساخارهای دوم در 
Jat‏ حفظ شد‌اد. 


دمین‌های ساختاری و gs Slee‏ واحدهایی از ساختار سوم 

alg‏ مجزای JS‏ سم Le‏ مین نامده می‌شوند 
slaged‏ پروتئین» سه گروه اصلی درند: عملکردی» ساختاری و 
تیولوزیکی ین عملکردی! la‏ رون اسن که فلت 
جدا 


خاص آن پرونتین را تشانمیدهد,حتی اکر از بیه 
باشد. بهعنوان مثل, احیه خاصی از پروتئین ممکن است pane‏ 
eld‏ انلیزی J)‏ ذمن ینز که بهصورتکوولان یک گرود 
ns‏ ره کول Be) olla AGL (hk‏ 
ین اتصل به DNA‏ یا دمن اتصال به غشء) اش ذمین‌های 


دریک یا چد یود میرن Die ae Sipe Al‏ 
DNA‏ ربزدیکندهپروشن را pat‏ 49 طوری که وفتی از 
Ail yu’ DNA‏ رای ساخت پروئین استفده شود فقط آن Al‏ 
خاس یا من sn See‏ کل پرتین ساخته شود رین lb‏ 
روش‌ها jl cue‏ رون رکه سول لین آن ات 
تعیین نمود. در حفيقت دمین‌های عملکردی اغلب با دمین‌های 
ساختریمربوطهء همه هستن. 

clio gags‏ با طول حدود ۴۰ مهب یشتر 
بوده و به صورت ساختارهای دوم و سوم مشخص و پایدر آایش 
میا و همچنین tly ge lel‏ به صورت ساختاری متقل یه 
یل تا بخورد.دین‌های ساختاری می‌توانندبه هم 
متصل شده )4 وسیلهرشته‌هایبلیبیید ی کوتاه ند و Fig‏ 
بزرگ و چد ذمینی تشکیل a ina‏ عنوان Sts‏ زیر واحدهای 
cain‏ حاوی یک مین کروی و یک th‏ رشتهای است 
(شکل ۵ ۲-۱۰ ین‌های ساختاری(که از ساختارهای دوم و سوم 


قسمت‌های پر 


1- Heptad-repett 


2 Heptad 
3: Leucine sipper 4. EF hand 
S-HilixTurn-helix 6 Basie heliloop helix 
7. Zine finger 8. Functional domain 


structural demain‏ و 


۳" 


.. ستقاده از وتف ساختریکویلکوبل U)‏ تکار هفتایی() 
به صورت دیمر و تریمر مجتمع می‌شوند. در موتیف ساختاری 
کویرکویل, ماریچ‌های LT‏ از دوه سه یا حتی ee‏ زنجیره 
پی‌بپتیدی, دور یکدیکر پیچ خورده و باعث پیچبدن کوبل‌ها 
[all slay]‏ م‌شود (شکل AA‏ هر مریج بط محکم 
به ماریج دیگر متصل می‌شود. در اینجا هر ماپیچ در یک طرف خود 
زنجیره‌های جانی Sati‏ دشته که با قسمت‌های مشابه در 
ماریج glow‏ مباکش می‌دهد رین SI lang‏ رای 
دوری جست اب همدیگررامی‌وشندوباعث lab‏ دوب هم 
بیوستن چند مرچ ی‌شوند. این نارهای آگریزنقط در یک طرف 
ار یی یجد می‌نود زب Aap Ay ly‏ از SH‏ 
نکرری هفت سیدمینای(هفتایی!) بوه و در این قطات فقطا 
ایدهای آبنه ال و pT ate eats lee‏ داشته و بقه 
اسیدهای eel‏ لب زنجیر جابی آدوست درد (شکل ۵ ۳ 
چون زنجیرههایجانیآیدوست در یک طرف ماریج و زنجیره‌های 
se‏ آبگریزدرطرف دیگرآنفرمی‌گیرنده در کل BL‏ میج 
آمفیباتیک است. J ty‏ اهر شدن eg Se‏ در حایگه چهارم. 
زنجیره‌های جابی آبکیز آن مت نان‌هایزیپ در هم tl‏ 
می‌فوند این موتیف سانتاریزیپ eed‏ نمدهم‌شود 

غلب موتیف‌های ساختری دیگر از ماریج‌هی لا اتفاده 
Jota ig hg‏ در ell ty la‏ دست ek EF‏ 
ی‌نود و از دواریج Sod LES‏ ایک حلقه به هم Laie‏ 
(FAB JSS) aS‏ این age‏ ساختاری در پیش از ۱۳۰ 
ony‏ یاف شدهوبرای حس نمودن سح کلسیم در سول به 
کار al age‏ بونکلسیمبه cies sll‏ در زیدوهای 
حفاظت شده در لوپ به غلفلت dy Ca?‏ بوده و GAEL‏ بعش 


یر ساختمانفضایی در Ginn‏ و تغیر فعایت آن می‌نود. 
رین chile‏ کسیم gts‏ مستقیم مود ساختار و عماکرد 
بروتی‌ها را کنترل کند موتیفهای ساخناری میج - دور - 
ay‏ بریچ له ساریج‌های بزی۴ (۵:1)برای 
تال پوین به 2۱1۸ هار فته و رین فلیتژن را تظیم 
ی‌کنند. موتبف معمول دیکر در اتصال پروتین‌ها به 16۷۸ یا 
DNA‏ انگنت cul Migy,‏ انگشت رری سه ساختار دوم دارد 
(یک gayle‏ اف و دوتا رشته با جهت ناهمسو که زئدهانگشت. 
sl‏ تشکیل می‌دمند.این ده نگشت Sealey ale‏ یون 
روی SZ")‏ می‌شود. 

ما در بت‌هایبعدی دار سار رتیه (در ین فصل و 


زیست‌شناسی سلولی و Pda‏ 


tert)‏ نی مق ليم 


A‏ شکل ۳۰٩‏ مرتیف‌های ساختار دوم پروتئین. 8( موتیف دو رشهای کوبلکویل همو [جپ)بهوسیلهدومرپیج که دور هم یچید‌ن. مشخص 
ag lied ph‏ ومیل نکش lb ep oy‏ یدای Al‏ یزار ی‌شد این al gia‏ ی در واصل hie‏ 
در طول a‏ رشتهموجد وه ودر ین air BLD‏ هر wale‏ 0 تولی )5 هت all‏ استه ین Wy 8 AB lel‏ 
همین و در bay‏ و BT‏ گرد طیمت یچ 9 ان موف اخری در le SOUS‏ مشخص می‌نود [شکل سمت رات 
در ight sll‏ رسم شده است) ) دست EP‏ نوعیموتیف «gaya‏ حقه -ماریج بوده los‏ دوماریج ات که بهوسیله حقهای کوته به هم 
ate‏ شدءوکتومسونی ید Sa‏ دبای از رتیه هون تب پروتین‌ای متمل شونهب لسيم و وهای نی ep te‏ 
DNA &‏ مشترک tha‏ در رون متصل pl ap‏ مت ae > lS‏ امین از نج زد در gb abe‏ پات و ات ویک 
موکول آب بان gg COPY‏ نی تشکیل age‏ )وتف اگشت روی DNA ips ase lang il‏ وج the‏ این 
in iia bday‏ کمک eg ty ip SAS yo‏ یک جفترزدویسیمتین ویک جفت هیتبین a‏ میشود ای رید ه 
dy‏ یک جفت رشته ویک میج تأمینم‌شود دورزیدویسیستئن Ca‏ مقیت‌های ۴و ودورزیدوی هیستبدین بت در موقبت‌های ۲۰و 
۴ این وتف ۲۵ رزیدوی BS IB‏ 


ین Ashe gy aged lB alow‏ 
مین AEGF) it‏ مین ری بودو 
slay 2‏ دی وجود اد (شکل ۰۱۱ cry EGF‏ 
ید Sah‏ و لبود وه pla‏ نین؛ پوت ینت 
بوندی بزرگالان متصل شده و باعثتفسیم WI‏ می‌شود این 


هوربن با شکست پروتویزیذمین‌هی تکار PEGE‏ 


oon‏ پیش‌ساز EGF‏ ساخنه می‌شود. ین پروتین به وسیله 
gad‏ عبوکننه از yd‏ غشاءمتصل می‌شود دمین‌های EGF‏ 
با توالی شبیه به )3 یکسان) هورمون پپتیدی 860 در سایر 


1 Epidermal growth factor 


تشکیل شده‌اند) مثل مویف‌های ساختاری اتشکیل شد از 
ساختارهای دوم| ه صورت واحدهایی در پروئین‌های مختلف قرار 
می‌گیرد. ly‏ بهوحد بودن معماری atin‏ در پروتلین‌ها به 
خصوص در پرونین‌های بزرگ به راحتی قابل تشخیص است 
پروئین‌هایبزرگ تایل درد وزائیکی از coed‏ مختلف باشند 
به‌طوری که هر کدم از ان gen‏ فعلیت EB lly‏ و 
بنابراین می‌توانندعملکردهای متفرتی,به‌لور هعزمان داسته 
باشند.ذمین‌های ساختاری اقلب ذمین‌های عملکردی نیز هستند. 
آنهامی‌تونند CNS‏ مستقل از بقیه قسمت‌های پروتلیل داشته 
atl‏ در Jad‏ ۶ مکنیسمهایی | مرد ترجه قارمی‌دهيمکه دار 
نها قطعات زتیمرتبط با ها طی تکام جاهجاشده و تیچه 


Mele 


2 ae ree 
os 
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شکل ۳۰۱۰ سطرح ساختاری سوم a etn plea‏ تسورکشیدهشده در (HA) signing‏ سح وبوس SUPT‏ می‌شود 
این Jp‏ 2 مری و وله زر LS hy‏ داد که هکم دزنجبه دی thas 635 HAS gHA,‏ )مات SIMA pgs‏ 
تا خوردن ارجا و رشته‌هایش به صورت HSL‏ فشرده با a‏ ۱۲۵ طول ود مین JS‏ شده است. مین درا به صورت ashe‏ 
No lad‏ تا ی‌خور. سین ندیک بهغاء"به دیلقا anda BS‏ طول از کار 2B lect,‏ اه کنورماسیوی رشته‌ای و 
Ble ad‏ درد lage‏ توا و ine‏ طول [غلب در سح مواتول فا pS‏ رجا ph‏ هررشتهبه هم مت ISL (Dil‏ 
JHA ela‏ ریق la eS‏ ای اج شده ین Basen gh del‏ رای سه زر اد با ده و کول Hey‏ 
J Sp any JES‏ مینهایگولر دور در HA‏ رون سلح سلل‌هایهدف, اسدالیکمتصل میود Sosy cll ie HA‏ 


lth‏ بای چدین زنجرهکوهبت he Sed PSS‏ وان gle‏ متصل at‏ هداس 


۱۰۰۰ نوع دمینساخاری مختلف در همه laggy‏ جود دافته 
اد بضی زاین نها چنانمول یت eS Jo‏ 
دبکر در غبپروی‌هایافتمی‌وند براماس Nn i‏ 
شین عمده در مجموع یک سوم laced‏ را در همه Voie‏ 
JS‏ می‌دهند.دمین‌های ساختاری را میتوان در بروتین‌های که 
بسا کسریستاوگرافی tl‏ 6 با تشدید ستاطیسی 
Membeane-<dstal Dorin‏ +1 

2- Membrane-proximal Domain 


3- Tissue plasminogen activator 
4-New Protein 5. Notch Protein 


پروتین‌ها ape‏ بده یه ahi ay‏ 3 نون ین 
بروتینها شامل esis Jad‏ پلاسمنوزنبافتی۳ (TRA)‏ 
پرتازی S‏ بای حل lates)‏ خون در حملات gli‏ به کار 
be‏ رین Satin)‏ در تعایز یی مشارکت 
می‌کند) و رون (یک پروتتن گنه در شام eh‏ 
ودو عملکردش i»‏ یمهای کون ست) اس at)‏ 1۶ 
این پروتی‌ها رطف من Spiele EGF‏ با سای 
پرون‌ها ندیه تون ال ۳ یکمن تبسن اد این 
مین عمکردی در بضی از Sagat JS pg wig‏ 


es in ons 


ae 


شکل NY‏ این ماکرومولول کپلکس آغازین نیس 
dhl RNA‏ وهای SS sin emt‏ میج a‏ 
۰ زیر واه وا lay SiS‏ پوت aay 2S‏ ده نداد 
بر ووی jae‏ در hal sini wo DNA‏ ووسی 0۱۸( 
تج مهن و Jal hea ac‏ لب پرموتر 
as‏ ام ig‏ رین Sea ting ty‏ به ان 
cet‏ عم See‏ 


هموگوین dine‏ کند) cl‏ زر واحدهای تک زیروهدی از 
بروتین چندزیرواحدی, به ga lar ole‏ و فقط 
در صورتی عملکر درندکهبه صورت پروتئین چندزیرواحدی باشند. 
در بعضی مواردهتجمع به صورت پروتلن چننزیرواحدی 
aS‏ شد) بهپروتین‌ها مکان میدهد در یک مسیر 
بط oe ire gu a‏ ایند ll‏ مور به یل 
کنر هم قارگیری زیر ml‏ ید 

الاترین سطح در سطوح ساختریپروتین,تجمعبوئن‌ها 
به صورت جتمعا ماکروموکلی است.چنینساخترهییخیلی 
زرگ هستند ور که در بضی مور وزن Se‏ بیش از 


| Topological domains 
2 Membrane Spaning Domain 
3. Extracellular Domain 


+ Multimeric 5- Homotrimer 


> Homomerie 7- Hetromeric 


8. Oligomerization 


شکل ۴.۱۱ طیعت Joly‏ به Blan Sag tly‏ 158 
رشد اپیدرمی (EGF)‏ طریق شکست پروتوینیک پروقین پیش‌سازش 


تولید می‌شود. ان پروتلین یش‌ساز وی جندین دمین EGF‏ دمن 


گذرندها شاه است. مین 26 در پرونیننتووقل‌کندهپلامیوزن 


(TPA) il‏ نیز وجود درد ین پروئین‌ها دمین‌های دیگری نبز داد 
Si Sahay‏ خاص نش هدن 


هسته (NMR)‏ وید تصویر وت شده با میکروسکوپ الکتروی 
تسین ساخترشدهند تشخیص داد 

نواحی از پروتین‌ها که به day‏ رتباط فضایی جداگنه‌شان از 
سایر قسمت‌های پروتین متسخص می‌نوده دصین‌های 
a inal) Sigg‏ عون منال,بضی ate Slatin‏ 
غشاهای سلولی lg‏ ی‌توند ad‏ امنداد a al‏ داخل 
سیتوپلاسم دمن Tee‏ جاگفته دردرون Pe‏ 
لاه فسولییدی[ذمین گنرد شا )ویک قسمت ‏ 
به طرف فضای ob‏ سلولی مین (Hee‏ دشتهباشند. هر 
کذآزاین‌ها م‌تلند ی یک یا ats‏ تیف ودمین ساتاری وبا 


عطکردی باشند 


پسرونین‌ها بسه صورت ساختارهای چند زیرواحدی و 
Aa cans yyy Fur!‏ 

های چند زیر واحدی!" حاوی 9 یا چند زنجیر ا یر 
واحد پلی‌پنیدی هستند. سطح چهرم chile J‏ ساختری 
dole SL)‏ دراه داد (سنکتری)رجاگه‌های نسی زیر 
واحدها در روتین‌های چندزیراحدی, توضیح می‌دهد.بهعنوان 
he‏ هم وین یک پروینسهزراهدی لست که از سه زر 
واحد یکسان (هوموتریمر) تشکیل شده واز طربق بیوندهای 
غیرکووالانکنار هم نگه ذشته می‌فوند (شکل B‏ ۴.۱ 
پروتئینهایچند gly‏ دیگرمی‌توندزچند زیر ly‏ یکسا 
(هرمومریک!") ا cyte‏ [هترومریک") تشکیل شوند[(مبحت 


2 تالا ۳ 


SLs‏ دی و عمکرد رین را ید می‌کند ial‏ ماه 
aly‏ برش تبین علکردپررتین, به یل مشخص شدن تلی 
نوم بیشترموجودات زد در سین Sl‏ روج eB‏ است 
Ma‏ مولکولی در زیسن‌شناسی در دهه‌های آخرقرن بیستم, 
مرح جدیدی از es sey‏ نیز به وود آوردهاست.این ch‏ 
براماس cad‏ و تفاتای توالی اسیدمی‌ای پروتئیها 
misting lye‏ که جدمشترک دارند one Sse‏ 
می‌شوند.دلیل chy abel‏ همولوژی!") ن بروتین و هم‌چنین 
برای وجودجد منترک؛ نباهت تولی ساخارها با تولی‌های 
tthe bee‏ رین ممی‌توانيم asin‏ هموگ در 
یک خانولده "را اه و اتباط هر پروتتین با خانواهاش را طریق 
cule‏ شباهتهای تول‌هایشان رای GOEL pales‏ 
سهبیدیپروتیهای همولوگ تا خودهحتی آگرقسمت‌هیی از 
UL BSL‏ همولرزیکمی با هم ذشته a‏ یه هم هسنند. 
در ابتا,بروتئین‌های با تایه تولی نسبتاً الا te)‏ از ۵۰ درصد. 
کاملا یکسان هستند) وبا ساختاره la Sloe‏ مرتبط با هم به 
عنوان shld‏ با ارتباط تکاملی شناخته مي‌شدند. در حالی که 
Maly‏ شام دو یا alg ap‏ بوده و شباهت تولی بین 
خاناای کت bys) J‏ ۳۰ درسدتلیپروینها یکمان 
پوی‌های ملق به یک poly‏ در کل عقیلهبراین‌ود 
که پروتین‌های با بیش از ۳۰ درصد شبمت؛احتاا ساخترهای 


tae‏ مشاهی درد وجود لین پوین‌های با تشاب تولی 
خیکم sg‏ ساختار یی مایهی ash‏ بر یشنهاد 
gd,‏ اند و lly‏ مور تجدید نظر ور یرد در 
این پیشنهادخانوده شامل پروئی‌هایی بارتباط تکاملی SAT‏ )1 
یشترا ۳۰ درسداز ها یکسانباد وی یکسانبودن توایها 
eh‏ ۳۰ درصد بوده dy‏ اطلاعات ساختاری و عمکردی بروتلین 
وجود جد مشترک ر نشان دهد میباشد در حای‌کهبرخانواده شامل 
پروتئن‌هایی است که احتمل درد یک Lica‏ تکاملی مشترک‌داشته 


eine ty al‏ فقط ein, ej‏ | در یک ابرخانواده 

مشترک |[ cay‏ یک من Saag [Spe yl‏ دای 
یک يا چند دمین یا موتیف مشترک باشند. 

ارتباط خویشاوندی on‏ پروتئین‌های همولوگ به راحتی با 


1- ری‎ 2 Messenger RNA 
3-Sickle-cell anemia 4+ Homolog 
5. Homology 6- Family 


7. Super Farzily 


۱ منیون دالتون و اندازه‌شان از ۲۰ تا ۳۰۰ نانومتر می‌رسد. هر کدام از 
as gg yg ele‏ یا صدها زیر ach‏ بو 
و همچین در بضی مود 9 Spa‏ زیستی Se‏ همچون 
اسیدهای Sey‏ میبافند کپسید! در ویروس‌ه eae I Me‏ 
ماکوملوی با علکدسافتاری ست.سی.سدهای نایک 
نوم ویروس Dh‏ بر 3S‏ مه رشته‌های سکلت HS io‏ 
غشاء law‏ شکل می‌دهنده pS fe‏ از اجتاعات 
ماکروملکلی هستند. سار clea‏ ماکرومولولی به عنوان 
lye gga‏ عم نود و فیندهای سیر یچیه سلولی 
ا با یکرچه ردنعملکردهای مخلف به صورت یک فد 
هماهنگ, انجام می‌دهند. 

به نوا تال مان رونوسی: مسئول ست DSRNA‏ 
(mRNA)‏ از روی cal IDNA‏ این مشین U) eatin‏ 
جزنات یشتری در فصل ۴ تضیع 0b‏ 544( حاری RNA‏ 
از که یک زيم چنزیرو دی ست) و دق ۵۰ ترکیبدیگر 
شام فکتورهای ei See Sy tg)‏ پروور 
yn‏ کمپکس‌هایپروتینی(شکل MT‏ می‌شد 
ریبوزوم ماشین پیچیدهای از چندین پروتئین و چندین اسید SASS‏ 
است و Botan‏ می‌کند ریوزوها نیز در فصل ۲ ig‏ داد 
شد‌اند. 


lac!‏ خانواده‌هایبروتینی, از لحاظ تعاملی جد مشنرک 
داد 

cuales tallow‏ و هموگیین [پروتین‌های حامل اکسیژن در 
عضله و سلول‌های قرمز خون) شواهدی را فاهم نمود که نشان داد 
عملکرد پروئین حاسل ساختار سهبعدی آن استه ساختا سهبعدیٍ 
نیز به ومیلهتولی اسیدمیه‌ای تعین می‌شود. تجزیه و تحلیل 
کریستالگرافی انعه X‏ نشان داد ساختارهای سه‌بعدی میوگوبین 
Se)‏ موو و بر وحدهای »وا هموگلوین (ک تترمر ات 
oe‏ چشم‌گیری Caled WA‏ داد تمین وی scene‏ زیر 
واحدهای yey‏ تشن می‌دهد. در موقینتهای یکسان در 
ساختار ول هر دوپرولن رزیدرهای یکسان و یا مشابه از بح 
ln?‏ وجود دار یک چهش در ژن رمزدهی‌کندهرشته بای 
هموگلوین باعث جاشینی, ly‏ به جای اسبد گلوتامبک شده و در 
تجه تا Sigh‏ و عمکرد هم‌کلوین را به هم زنه و بیمری 
کم‌خونی داسی شکل!" | ایجادمی‌نماید. 

shea بین تولی‎ BLES پروتیهای دیکر‎ Aelia 


goons‏ سلوی و مکی 


دس 


من 0 مر 


ny 
We ge 


شکل ۳۰۱۳ تکامل خانوادهپروتینگلیین. anal ul‏ نونده بسن که a‏ صورت تک زیرواهدی a!‏ عقبه yp‏ اس کین 


تکامل 


گلوین هد هموگلویهای ish‏ سوگویهای De‏ و اک همولویهای als‏ مرن وروی cal‏ مه Laps‏ شا 


پروتین‌های کلوین همسوبا تامل جانوان LS y‏ لجامگرفتهاست. محل تقاطع اصلی»واکیی acne!‏ کیاهی از جلوری و مبوکوبی از pen‏ 


س اس همین ری زد زیر ود دوز ود / 


میبشد. در آخ,مضاعف شدن telly;‏ اج زر وحدهای yO‏ در yan‏ 


استءشاهت سار ان زیر هه اک همین ویوین a)‏ دوهی هس در نج به ضوع ده ‌شود. کل مب طور 


وان با هررشته یی وین ey de‏ سیم درل ان پوت‌ه بسن نقض دار 


میلکش‌های fe‏ غیکوآن) ین اسیدهای آمیه در 
توالی خطی» ساختار سه‌عدی اختصاصی یا ساختمان فضایی 
| پروتلن را پیار می‌کنند. 

aay‏ رشته یا صفحه و پیج تین نامر 

ساختار دوم 
| هیدروژنی بن ای سکلت sty‏ پر می‌شد. 

a‏ ساختر سوم tion‏ حاصل مبانکش آیگریزبین 
گروه‌های ale‏ غیرقطی و پیوندهای هیدروزنی بین 
گرههای ale‏ قطبی با اسکلت بلی‌یدی ات این 
میالکنش‌هاء تا خوردن ساختار دوم به صورت یک آایش 


the‏ ساخار دوم با پیونهای 


فشردها Jak‏ ینید 

ترکیب خاصی از ساختارهای دوم باعث ابجاد 
موتیف‌های مختلف می‌شود. این سوتیف‌ها در بسیاری از 
پروتئین‌ها افت شده و اغلب عملکرد ویژه‌ای دارند (شکل 
TA‏ را ملاحظه کنیا 


کرام دی که ماس تجزیه وتیل توا است ال یت 
Ae‏ عون موی gen call‏ وهای 
همرلین و موگلوین و مسوین آه در SOMERS ESL‏ 
جانوران) می‌گوید این پروتین‌ها از بک پروتئین تک‌زیرواحدی و 
اجدددی با ols‏ اتصال به اکسیژن تکامل یافتهند (شکل ۷۳.۱۳ 
گذشت زمان ژن اين پرونئین اجدادی paid‏ از 
گلوین‌های ای و یهن Sa‏ سپس 1 
oy) cose‏ نک زرواحدیذخیرهکندهکسیزن در عضو 
زر cas‏ بو مولکول نامر همرگلوین (ل) یستم 
BE‏ خون ایا کرد 


یک روتتن بر خی از اسیهای آمبهاست این 
میدهای آمیه با ود پتیدیبه هم متصل ahd‏ الب 


BM 


محدود می‌کنه یود یتیدی مسطلح است.شکل ۲.۳گروهآمد,اذر 
پیوندهای پیتبدی یک زنجیره پلی‌پتیدی نشان می‌دهد زیرا پوند 
پتیدی, خود تا حدودی رقتر شیهبه ید دراه نشانمیدهد. 
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yeh +0 + NASP, 


کرین bio S‏ و یتروژن آمید و نم‌هایی که به‌طور مستقیم به نها 
متصل مین gal fam‏ در یک صفحه [est‏ گبرند 
(شکل ۲-۱۴) امکان چرخش برای خود یوندپتیدی وجود ننرد. 
بنابرین ها اعطاف‌پذیری موجوددر سکلت زنجیره Aceh‏ که 
ICI‏ می‌دهد زنجیر؛ پلیبپتبدی به ساختمان فضایی متفاوت (ت 
خوردن glow‏ پچش‌هابه صورت JEST‏ سابعدی منفاوت) وفق 


یبد چرخش صفحه‌های ah‏ پیوند پتیدی نسبت به یکدیگر 


این چرخش حول دو پیوند نی Cat ge‏ - ند 
جرخش 0و ون 60 کین ریوب وه چرخش )ام می‌نود 

مانعدیگر درتطابق افتن اسکلت زنجیرهبلی‌پتیدی به صورت 
yale oie sa glad glade‏ محدو Uj‏ 0و سکن 
می‌بند lel Ly)‏ ۵ و در امهای اسکلت زنجیره 
Stud‏ و buyer}‏ جانیاسیدهایآمیهبه همدیگر خی 
Sey‏ بوده ورین پیشتر layla‏ فضایی وه بسیر 
بایدر بوده و حنی حصول gl a‏ ساختمانهای‌فضایی از Bod‏ 
فیزیکی غیرمعکن است. 


sel oh 


اطلاعات جهت دهنده به تا خوردگی پروتنین به deg‏ نوالی 
اسیدآمینهای رمزدهی می‌شوند. 

با وجودایک sign ly ny ia‏ در سکلت زنجیره 
پلی‌پتیدی خبلیمحمود SIU atts‏ یک UG oj‏ چند 
algye asl a gui,‏ ساختمنهی‌فضایی زیادی dul‏ 
تباید 
به عون ملگ ly‏ یندی 96 Lib‏ حاوی هست 
متفاوت نسبت به هم باشنده یک زنجیره پی‌بپتیدی با 8 رزیدو 


a ge‏ *۸ ساختمان نضاییتبدیل شود Jan el)‏ رای یک 
زنجیرهبلی‌پنیدی کوچک فقط با ۱۰ رزیدو می‌توان به as‏ ۸4۶ 
میلیون کنورم سیون باشد! در عمل هر پروتین فقط یک یا چند 
ساختمان ald‏ محنودر خیی نزدیک به هم Se Seal‏ ان 


۳ 


lata 8‏ اتب i lain gh‏ هستند 


بن ذمین‌هانواحی از ساختار دوم و سوم می‌باشند oS‏ ب‌طور 
ستفی 7 می‌خوند و ساختاه عملکرد و خواص توووژیکی 
pa‏ داد Tole JS)‏ ,| ملاحظه کنید) 

8 به هم پوستن lage‏ به صورت یک به یک در 
وهای مختلف ی el JAS‏ اج توغ در ساختر 
+ عطکردپرتی‌هاشده است. 

8 مداد و cable‏ زیم واحدهای پلی‌بتیدی در 
روتینهای a2‏ زیواحدی, ساختار جهرمآنها را تعین 
he‏ 

We *‏ حاوی جتمعاتماکروولکولی هستن. در 
ان اجتماعات ماکرومولکوی. همه toh al‏ لام در 
فایندهای یچیه سلولی(منل: ستتز DNA‏ ۷۸( و 
پروتین, فتوسنتزه انقال سیگنال) با هم نرکیب شدء و 
ماشی‌های مولکولی را تشکیل می‌دهند 

8 بروتیهای همولک که دای I‏ ساختر و 
عملکردمشایهی هستند J‏ یک جد مشترک تکام ge‏ 


Int‏ کرد در بی شکلگیری USL‏ «عمکرددثر 
شکل‌گیری Sal SL‏ این وقتی یبد با Se‏ ول 
(وی) ساخه ی‌شد. لام gore Lt Sloe yore‏ 
سه‌دی و ساخارهای تسب دوم مومو ISL eye‏ 


چام ؟ بخورد 

زنجیرهپل‌بیتدی به وسیهفآند یچید؛ ترجمه ساخته 
می‌شود. در قآید ترجمه, آمیدهای آمینه به صورت تولی Sp‏ 
شده توسط (MRNA) Sy RNA‏ 4 هم مین این فرب به 
thy‏ کملکس stig Shp‏ سید کیک به ام ربوم نجام 
می‌شود(فریند تمه در قصل ۱۴ od eg‏ یود در یج 
lye‏ کلیدی تبینکننه درتا خوردگی صحبح پلی‌پتید نازهسنتز 
شده ok)‏ تدکیل شده با در ال (IS‏ ورس Se‏ 


پیوندهای پتیدی سطح؛ اشکالی راکهپروتنین AN ae‏ 
آنها تا بخور: محدودمی‌نماند. 
ole‏ اصلی ساختا CaS tc‏ خوردن زنجیرهپلی‌تیدی | 


۰ ] زیست‌شناسی سلولی و مکی 0 


روی‌تا خوردن مجدد بر 
مختلفی (همچون آنرژی حرارتی Job‏ از گرم 01های خیرطبیعی 
که باعث تفیر با زنجیه‌ای teal satel de‏ می شود و مود 
یبای به ام دناتوره‌کننده‌ها"] هم‌چون آوره یا گوانیدین 
هیدولراد در لظتهای ce Mya PA‏ مالکش‌های 
ضعبف غیرکولان[میانکش‌های ESL,‏ ساختمنهای 
نضایی طبیی پروتین) پروتین راز بین برده و باعث دضانوره 
Mons‏ ان نوند. cing Ja‏ با مود احباکندای هم‌چون 
pS‏ تنل پیودهای دی‌سوافنی را شکسته و باعث 


نایابداری بیشتر پروتئن‌های حاوی بیوندهای دی‌سولفیدی 


ینود تحت eign‏ و که ساخرپروتین» 
وهای تا ردب مولگول‌های با Sisson gis bass‏ 
plage‏ وکلهایدتورشده دای ساخنانهایفضایی 
مختلف وزیا Je‏ از لا زیستی یبد بان یی 
نیش aay‏ همانطوری که lage tan‏ فضایی 
bre‏ بسیار یم وجود داد سل WD‏ 

از شدن og, SL‏ تحت bly‏ دور که خبرتآور 


زگره شود GLAPH ge gle)‏ مععل؛ کاهش غلظت 
تور ده بارقیقکردن با براشت (tel‏ بعضی از shoe‏ 
اتوره شده gba alg‏ خودبه خودی به حالت طبیعی و فعال 


زیستی رگد( خوردنمجدد) gl‏ وع مطالات بر روی تا 
خوردگی مجدد پروتین‌ه به ها ll‏ که بر روی 
پروتین‌ای ستر joss‏ طریق ald‏ اجام شده تشان داد 
اطلاعات لازم بر تا خرردن مجدد صحیح پروئین بایستی در 
تال وله آن ash cig‏ 

بروتین‌های اه ستز شدهمل boston‏ دناورهشده بد 
ساختمان فضایی مناسبشان تا می‌خورند. شباهت در ساختار 


قسمت ۴۰۱ برس Bo (aad‏ دیگری بر 
4h!‏ درا odin org‏ در داخل بدن موجودات زنده می‌باشد. 
مشخص شده است که ساخترهای دوم و موتفهای ساختری در 


oy 


مراحل اولیهفرآید تا خوردن شکل می‌گیرد. در he‏ 4 


1- Native state 2 Denaturants 


3. Denaturation 
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شکل ۳۰۱۴ چبرخش بین گرو‌های صفحه‌ایپپتیدی در 
پرویها چرخش حول بو 0 تون وه چرخش 21 
Ce‏ -کرین کل وا چرخش ‏ به زره دی اما 
میهد تلور قوب تا یی yl LL‏ یل ود این 


Jo‏ محدودت‌هی تفای سکلت sti‏ و خواص زنجیه‌های 
جانی امیدهای مین به طور چشم‌گیری ساختمان ضایی‌های yogi‏ 
که در مورد یک بروتئین می‌تونندایجاد شوده محدود می‌سازند 


aay خاصی داته و حالت‌طبیی‎ 9 Sle da glad glass 
شکل نا خوره‌و‎ pede cle نمیده میشوندبرای غلبپروتئی‌ها‎ 
سمولا‎ or تمودبنامیکی, حالت‎ fist است. از‎ ogy ایا‎ 
ساختمان فضایی است که دارای بایینترین انرژی آزدباشد. ما کدام‎ 
می‌شود از میان تعداد بسیارزیاد‎ Cah gt 
ساختمن فضایی, فقطا یک ساختمان فضایی ابجادشود؟ خصوسیات‎ 
بکرزی وی تشکیل وهای‎ nth) زنجیرهایجانی‎ 
eels و هیدروژنی) بههمراه توالی خاص اسکلت پلی‌پتیدی‎ ist 
زج‎ Ste محدودیت م‌شوند.به عون‎ aby! 
موجود در اسیدآمینای همچون تریتوفان مان (محدویت فضایی‎ 
دیگراز آن‎ Aa a gavel oper فشرده شدن یک ناحیه در‎ 
متا در آرزنین ممکن استه‎ cae Je ol می‌شود یا زنجیره‎ 
اسید‎ J) die abe از زنجبهپلی‌تیدی با زنجیره‎ led 
آسارتیک) را جذبکند متل دیکرزنجیرههای جابی تیک‎ 
آنها در کاری‌های هفت‌تیی برروی‎ tb هستند که فلا دار‎ 
شین کل ارو پیت‎ doula by oS 
Se eth ating دوم سوم و چام‎ Sle 
شواهد اولیه درباره اینکه اطلاعات لازم برای تا خوردن‎ 
صحبعبروتن در تلیآن نهفته اس از مطالعاتآزمایشگاهی بر‎ 


جانیبزرگ 
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ار و عمکرد بر 


Lal mala alae‏ هنن باعث تا خودن سر و موثر 
a laggy‏ شکل صحیح‌شان شود بدون چنین سیستم کمکی؛ در 
gl‏ ساخته شدن ati‏ کدی و Vole‏ خوردهرژی 
hj‏ به هدر calle aa‏ پروتین‌ها بای تخریب شون از 
راد تلا 2 کرد سلولی منت شو. له هر تکار 


٩۵ داد زا يشتر از‎ gg را ری تاوردن‎ lapse 
دصد از پروتین‌هایموجو در سلول در سختن‌های فضایی‎ 
در سوه بای ایجاد تخوردگی‎ he Joe طبیی‌شان هستند.‎ 
صحح بروتی‌هابراساس تولی‌شان, وجود مجموتهی از‎ 
بروتئنهابه نم چاپرون‌ه! | است.‎ 

چاپرونه U‏ خردنپروین را تسهیل می‌کنند. اهبت ها 
Sofi ie ll‏ دیده یشوه در طلی نامل فا 
as‏ چارو‌هادر همه موجودات زد ازبکتریهاگرفه نم 
یقت at‏ بشی از ها وگ بوده ود کمک CPF‏ 
Lad loin‏ مکانیسم یکسانی داند.چایون‌ها (که در 
p lacy Se‏ هر قسمت و IS es Salad‏ میگ به 
بروتن‌هایی متصل می‌شوند که به نها درا خوردن SS‏ خواهند 
کرد دوخانواده چبرن aS‏ شده است, 
* چاپرونهای مولکولی" بهپوزئین‌های بار شده با نافس تا 
خورده متصل شده نها | ار یماد این چارون‌ها ین 
gy‏ رز تخریب شدن و تجمع lil‏ محافظت می‌کنن. 
# چابرونین‌ها .یک محفظه کوچک تا خوردن ایجاد می‌کنند در 
JB‏ ان ow‏ بوتین تنخورده با رنه یتوند رفن و EP‏ 
زان مشخص و معط ماب بهمورت gen‏ بخود 

Bb ورن پرون در‎ Bee oyph 438 LIS 
HL op پروتین‌های‎ oil cand که از‎ col سول لین‎ 
حدودی نا خورده‎ GU شده معانت می‌کنند. بروین‌هایباز شده و‎ 
تسیل دنب صورت یرم بزرگ و غالا نامحول در آبتجمع یایند‎ 
بای بروین جدا شدن زاین اجرام سپس تا خورن بهساختمان‎ 
در ی نجمع متسب‎ ca ip فضایی صحیح کار بسا‎ 
sth Jay yy Sb آگری که در‎ sce زجیرههای‎ 
IS Bmw در‎ Sl be اي زنجرهای‎ ale ب یرون‎ 
به مدیگرچسیده ورین‎ Lai) si 6 گرفته وی ان‎ 
باعث ایجادتجمع ناناب می‌شوند هنگامی که مولکول تازه سنتز‎ 


1+ Chaperones 
3- Chaperonins 


2- Molecular chaperors 
4. Apsrepation 


[ ودن بوتین‎ Fan 02190 شکل ۳.۱۵ سیر فرضی‎ Mk 
شکل‌گیری‎ AC) rye SLE (nd) به سنا دوم‎ (a) ال‎ SL 
ساختری کوچک )0( قبل از تشکیل ذمین‌های پایار (4) و‎ nti 
کید‎ Hae) pp JL 


ذمن‌هایپچیده و خییفشدهجمعشده وسپس به هم یوت و 
ساختارهای jeer‏ چیه سوم چام اد ید 


تاخوردن پروتین‌ها در موجودات زنده یل جاپرونها 
انجام می‌گیرد. 

تصورمی‌شودناخوردنمجدد رون ga‏ شده از جههای 
lice‏ خوردن لیهست ده فد AS‏ ین حال 
Bb bb‏ سلولمثل یط آزمایشگاهی نیست که در آن 
BOLE‏ خردنمجددبوتئی‌ها eating‏ خالص و درون 


لول apt al al‏ حضورمواکول‌ای زستی دک 
(سبری از وهی دیگر فلت با رین ه تشد 
وید ال 8( مت pou‏ وه تا خردن Pep‏ 
یک tiny‏ تخل نمی گرچه SL a sign Gah‏ 
ab‏ در bal?‏ آزاشگهی & مي‌ده اط این عمل ly‏ همه 
lai‏ از ده aS ad got‏ در چن Ss‏ 


۰ ۱ زیستشناسی as‏ و ملکلی BE‏ 


Hp)‏ زو مزیکس essen‏ ار یکه 
آوپلاسی 0۱۵6 در باکنریه رای مولکلی هس 
نها بای لین ب در Sa‏ تحت شوک حراتی ار گرفته 
airy‏ شناسایی شدند HsP)‏ مخفف heat-shock protein‏ 


 Hip7) feu!‏ همولگ‌هایش جاپرون‌های اصلی در همه 
موجودت زنهمیباشن. gy‏ شب 13070 هنگام که به 
ATP‏ متصل pgs‏ شکلبز بهخودمی‌گرند.که درین خلت 
wohl clos‏ در معرض قررگرفه و به‌طرموفت به نوحی 
ley, 5,6)‏ اقص تا خوره با روتینهای Las‏ دور 
متصل می‌شوند (شکل ۲.۱۶ هیدرویز ATP‏ متصل بهچارون 
مولکلی Sly gph ps ye el‏ به شکل بسته Je‏ 
تا خوردن پروتئین هدف را تسهیل نماید. این امر بیشتر به دلیل 
جلوکیری از تجمع مسب پروتینهای بازشدهمیبشد له 
۸۴ با پروین متصل شده به ADP‏ مومب تفر ساخسان 


lad‏ در چابرون شده و eb‏ آدشدن پروتن هدف می‌شود. 

بورتینهای دیگر همچون کوپارون ۴۰ ۱13۳40 در 
bog So‏ (2!۵1 در باکتری‌ا؛ باحریک هیبرولز ۸7۳ به 
وسیله Hyp70/DnaK‏ (شکل ۳.۱۶راملاحظه کند)به افزایش 
کارایی تا خوردن اعلب پروتئین‌ها توس ۲۱527 کمک می‌کنند. 
tay‏ دیکری که در اتری‌ها oda GMpE‏ می‌ود ea)‏ 
مشابه با 8۵61 در پستانداان 0( نیز با 70/۳۵16 Hyp‏ 
میانکش داد و باعث ATP aver‏ با ADP‏ می‌شود. 

یه lp‏ اس که Le laggy‏ چاه به همه 
زنجیرههای بلی‌پیتیدی در حال te‏ به محض ساخته شدن در 


ریبوزوم متصل می‌توند. در باکتری‌ها ۸۵ درصد از پروتئین‌ها از 
ge‏ رها شده وتا خوردن a‏ خود مه می‌هند. در 
ot jos‏ مسیر یروی می‌کنند 

چاپرنیمه ‏ خردن صحبح نع زاد از وهای اه ستز 
شده, به کمک دسته دیگری از پروئن‌ها نز در این رها 
ag onal nipple‏ ای جتماعات ما کرومولکولی Sila‏ 
شکل زد حلفه ارلیگومری تشکیل شده و می‌ترنندبه صورت سفت 


hcg Sy‏ درصد بیشتری از 


layne تخرد ریب وه‎ ۳۱۶ pss aE) 
سدمدی سحیع‎ BLA 10 رنهاب کمک پروئیهایشیه‎ 
موفتب تدای‎ sha م‌خوند.ینچاپرون‌هایموکلی‎ bos 
روز باب وهای با ده متصل‎ Jes Ub شده ور‎ ele 
وان سوست طی تع‎ at fey GTO مین در چره‎ 
(SBD) سرمی بهکوقواسون باز سین اتصال به سوستزی‎ 
متمل می‌شود. رین حات به ین اتصل به نود‎ 0 
JO متصل شده‌است (مرحله‎ ATP یک مولکول‎ Hsp0 (NBD) 
ATP بات هیدرز‎ [DNal spl) aan پروی‌های‎ 


کتفرماسونی در 45770 شده ور نتیه jh glad Gale‏ 
ls le‏ یل یود Vay el a»‏ 
در Jb‏ 50 قر aS‏ رای تا خودگی Joes ing ae‏ 
می‌نود|مرطه @{ ATP dn‏ با ADP‏ متصل شده به وسیله 
sy‏ شمه 89 (001۴/8۸61) تحریک yu‏ 1:07 
هر بل مين مره 


راد می‌شود|مرحله 0( 


پیت موس( سحیع تخود 


شده شرع به تخرد میک در Pia ae J eae‏ 
از تکسل تاخوردن صح‌اش, فا م‌رد Sige ams‏ 


)8 مصلبه یو شل IE)‏ اپ اند چپروین 
برکریوتی THC‏ در هر حلقه درای هشت زیر واحد است. در 
sgn‏ یرای و کرولاستی که به نام 


1-Sutstrate-binding domain 
2- Nucleotide-binding domain 


بهبیپتدهدف متصل می‌توند و آن از پروتین‌های bad‏ 
شده و SUIS‏ از شده جذا می‌کنند. نباین با این عمل از تجمع. 
یافتن پروتئین Callan‏ نموده و به پروئین در حال سنتز فرصت آ 
خوردن صحیح را می‌دهند. 


oma‏ موتل :وین شوک حرتی 70| موموک‌های 


ls,‏ به هم 


(شکل 4۳-۱۸ رشته‌های آمیلونیدی تشکیلدهنده ان ساختارها از 
ark ation Ald‏ همچون بروتین یش‌سا موی[ که 
در داخل غشءپلاسماییجام‌کید نو op dee ign)‏ 
به میکروتوبول) و پروتشینپریون پروین عفونی) حاصل می‌شوند. 
۲ جایکه منخص شده این پروئهای دای ماریج لفیا 
قطمات حاصل j‏ تجزبه ly‏ به ساختاهای جایگزین رای صفحه 
UG‏ خورده این ساختارهای tou‏ شده به صورت رشته‌های AS‏ 


می‌باشد رای لول بهخوبی متخص نشده است. 


تا خوردنپروتین 
8 تولی بوتن, سار سه‌دی آن را تعین می‌کند و 


lager Qos نیز عماکد پروتین‎ gant Le 

gh‏ خلاصه Se‏ از pj bey SL‏ حاصل 
می‌شود. 

* چون IS tan She‏ وین حاسل می‌شود. 

| رن تاه متشه بای عملکردمنسب, بایستی ه 


| شکل سح خودتا غود 


ns igs ساختر صفح‌ای‎ 8 ۲ 


leslie a‏ فضایی 

ممکن ای Se‏ پ‌ند | محدودمي‌کن 
8 توا سید یی tay‏ تا خرن آن اه صورت 
SL‏ سه‌سدی خاص آن پروشین (حالت (pb‏ دکته 
می‌کن. ار ty‏ تحت شرایی SiS JB‏ 
میانکش‌های Nak‏ دخیل در بایری ساختر 
سمعدی‌شان از ین برود؛ساختار بر 


8 تا خوردن 2 
چابرون‌ها فجام می‌کیرد. analy‏ بهبروتنین تاره سفتز 


فه : 
درحال خریج از Jae mip‏ شدهوز ورگ اعاسب 
نها جلگیری مین 


| 8 ببضی ییماری‌های تحلیلبرنده اعصاب با تجمم یافتن 
اماسب پروتن‌هیی که به صورت پایاربه ساختمان 


lad‏ جایگزین تخود اجاد می‌شوند 


11 


GroEL‏ شناخته می‌شوند. هر حلقه حاری هفت زیر واحد یکسان 
است (شکل {PIV a‏ مکانیسم تا خوردن به وسیله GOEL‏ بهتراز 
6 خوردن بهوسیله 115 شناخته شده وبه عنوان یک مدل JS‏ است. 
[شکل aan )۲-۱۷ b‏ نما poe ype‏ مسب تا 
اخل حفره شبیه به بشکه در GOEL‏ وارد ودرآجا به 


و 
وه Bb‏ متصل شده وبهساخمن lad‏ طیعی خود تا 
می‌خورند. در مرحله وبسته به GroEL ATP‏ دچار £5 
ساختمان فضایی شده و Sigg‏ تا خورده ژد می‌نمید این فرآیند 
به کمک یک کوچابرونین یا همان GOES‏ انجام می‌پذیرد 
GroEL exc» 0085‏ را dyes‏ اتحال ATP‏ و 
کوچاپرنین 0705 4 یکی j‏ حقه‌های 0085 که در eb‏ 


سقت است باعت می‌شود ره آن pala‏ بل بسا post‏ 
ple‏ به طرف حالت شل که در این حالت تا خوردن go Ady‏ 
می‌گیرد open‏ شبهتچشم‌گری ین Burmese cb‏ 
GroELIGroES‏ )9 این حالت بروتئن‌ها جهت نا خوردن Lis‏ 
می‌شوند) و ساختا پروتوزوم ۲۶5 وجود داد روتوزوم ۲۶۵ در 
تخریبپوین شرکتمی‌کند. در قست ۳۴ توضیح فده شده 


است) 


پروتئین‌های تا خورده جایگزین در بیماری‌ها دیده می‌شوند 
BS‏ همان لری که atin was ene IS‏ لور یی به 
ایک ساختمنفضای مان الط رژی تا obo‏ 


aay glad gle‏ تولی Op, stig‏ تعین 
می‌ود بان حل شوم غیرشان یدهد ممکناست بروین 
ba‏ چهش هقرت وان ea Sa‏ وین 
رخ می‌دهد و یا دلایی که ابه Jo‏ شناختهنشد‌اندبه یک ساختار 
سه‌مدی جلیگزنتیخردچن تاوردگی ola‏ پات از 
رتن ty fle‏ شده وهم مج بارش 


پروشن ری تجزیهرتویزیمی‌شود.هنگامی که تجزه لین 
ب‌طورکامل انجام نکیرد و یا همکام با تا خوردگی نامناسب ناد 
باعث اناشته شدن پروتئن‌های نا خوردهنمتاسب یا قطعات حاصل 
از تجزیهآنبا شده و در نتیجه باعث ایجاد بیماری‌های خاصی 
می‌شود در Spel yy, ta OM a src‏ دای 
sea‏ کید و JSS je‏ می‌شوند 

بعضی از بیماریهای تحلیلبنده اعصاب. هم‌چون بیماری 
,نون » انان و آسفاویانی اسفنحی شکل عفونی 
ee!‏ جنون اوی) دراو کوسفند با نکیل پلاک‌هاییحاوی 


,هایی هستند PS‏ خون وجود دارند و به 


وسیله سیستم ایمنی و در پاسخ به نهاجم آنتی‌زن‌ها (سمولاً 
ماکرموکول‌های موجود در عوامل عفونیباتری‌هاءویروس‌ها 
(Kale‏ وی موادخارجی دیگر (هم‌چون پروتن‌ها یا 
یس کرد در گرم clash A ip ae‏ مخلفی در 
این آنتبادیها 
خسوسیتقال تجهی در اتالاختمامی تایه قستی 
oie‏ اند اي قسمت از نیتوپ" نامیده شده وقط 
ی دی می‌کردآنتی‌بادیهاب عون حسگرهای 
ویژه بای آنتی‌ژن عمل نموده ‏ کمبلکس‌های آنتیبادی-آتی‌ژن را 
ings‏ ان Lal ASS‏ از واکنش‌های gb‏ را در 
سلول‌های سیستم atl‏ شروع می‌کند. 

همه Inyo‏ موکول‌هاییبه شکل حرف RY‏ وازدو 
oof on‏ یکسان ودوزتجیرهسبک یکمن ISS‏ میشوند 
(شکل ۲.۱۹2 هر بازواز ملک آتیبدی i>‏ یک زنجیره 
سبک است که ایند دی‌سرقیدی به زنجیره سنگین متصل 
می‌شود. 9 gia lal Sop‏ شش is US vg) ai‏ 4 
تم واحی تمی‌کنده شکل مکمل (CDRS)‏ وجود 6.89 
oi ta Slat Ble‏ تشکیلمی‌دهند. تولی‌های این شش 


slag il Gl‏ مختلف ساختهمی‌توند 


حقه؛ دربن Mls tags‏ مقر بد و جایه‌ایاتصال به 
بان با کمل‌شدگیبی‌نظیری ge J‏ این ae‏ بعش 
اختصاصی oid‏ آریدی‌هابه اب‌توب‌های مختلف می‌شوند 
Ja)‏ 2۱۹۳ 

تماس اسب بین جایگاهاتصال به لگاندو آنی‌ژن (به وسیله 
شماری از مینکنش‌های غیرکووالان tle‏ می‌تود) مسئول han‏ 
اتصال بسیار دقیق OL ZIT‏ است. 

Shy‏ آنتیبادی‌هابهانازه‌ای دقیق است که آنها م‌تونند 
سلو‌های مختلف | شناسایی نماد حتی در بعضی مورد 
آتیبادی‌هابروتئین‌هایی رکه فقط در یک اسیدمینه با هم تفاوت 
درد Jub dg sly‏ ویژگی و آسانبودن ولد 
آتیبای‌ها نها OLS‏ مفیدی هستند و در اغلب آزمایشات 
ترضیح 0d‏ قده در قصلهای بعد از هتفه می‌نود. 

ما ورد بسیری از iI cating Jl‏ همچون تصال 


هورمون به رده [فصل 0 اتصال مولکول‌های تنظیمی به 
Ligane‏ +1 
Eptope‏ 3 
Complementariy-determining regions‏ 4 


2 Affinity 


پروتین‌ه شکل‌ها anja y‏ بسیار متفوت داشته و 
فعالیت‌های فوق‌العده متنوعی هم در داخل و هم در بیرون سلول 
دارند اما اغلب این عملکردهای متفاوت را براساس اتصال به خود با 
سای مکرملکلها وا مولکول‌های کوچک و ped bps‏ 
می‌دهن. درایتجا ما مضی از جنبه‌هایکیدی که انصال پروین ‏ 
به مود دیگر تحت ine JB ch‏ توضیح خاهیم او سپس 
یک گروه از رتیه با همان bh ap‏ جات میشتر ری 
خواهیم کرد فلت سیر گروههای عملکردیپروتین‌ها 
(ساختری, دریستی انقالی, تنظیمی و (Se‏ را در فصل‌های 
So‏ توضیع pals‏ داد 


let‏ اختصاصی ادها عطکرد غلب پرونین‌هار تحت 
تأثیرقارمی‌دهد. 
مواکولی هه پر 
می‌نود در بمضی مود Jal‏ لین بات تفر شکل پر 
می‌شود. تبیرات ساختمان Job lad‏ از اتصال iS‏ برای 
مکنیسم عم yal ay lt)‏ و در تظیمفعالیت 
پروئینی مهم استم 
دو خصوصیت پرو 


متصل می‌شود اغلب لیگند! ) نامیده 


ن جکونکیانصل نرب اند مشخص 
می‌کند. وسژگی, که به BU‏ پروتلین برای اتصال به 
یک موکول در مه با موکلهایدیگر: bgp‏ می‌شود 
tar‏ با محکمیاتصال یاقدرت آن bly‏ اه و aya‏ 
تجزیه )بان م‌شود. کی کمبلکس پروشین -لگاند |[ 
عکس Cab‏ تعلل Ky‏ 9 انش AS rhe (sai Jail‏ 
مسول جهت cl JI Jai Sit‏ (فصل ).هر ناه 
میکش بینپروتینولیندقیت Ky be th‏ کر استد 
هم ویژگی رهم تال یک ting,‏ به یاه به سار جیگ 
متصل‌ونده به لیاند بستگی درد. رای ایجاد میلکنش‌هایی با 
ویژگی و ule‏ خیلی MY‏ بایسنی شکل و خصوصیات شیمیایی 
جاگ تصال.مکملمولکولی لاد اد ین خصوسیت رامکمل 
شدن مولکولی میامن هما‌طوری که در فصل ۲ یدیم مکمل 
شدن Be Sle‏ امکان میهد در محدوده کرچک 
چندین میانکنش VIS ab‏ تشکیل Wb‏ ویه هم متصل شوند. 

یکی از ال‌هایی که دیا اتال پروتین لاد به ee‏ 
مطلمه شده است انصال آتیبادی‌هابه آنتی‌ژنها میباشد این 
اتصال yy‏ .لکد دای تعیل بسیر بل cael Soy‏ 


wy et 


۳۹ 


JS ۵‏ ۲۰۱۷ تاخوردن پروتین به yan A ely‏ تا رد nme‏ رروئن‌هاب GOEL up boone‏ نی 
وستهاست.۵) 0:08 مکی به فک شک توا ده از ۱ واه یکمن اون مرک ۰۰۰ کل شدند ین gi‏ ود درد 
حقه متسل به هم یش (Dsus‏ غاب LATP‏ حضور GIOEL ADP‏ در ال کنفورمسونی سفت؟» است وه پولن‌های نبا خوره با 
یسور اب تا خورده مملمی‌و تال ATP‏ ترا ری له ایند هبتر شالت لین ات رو تخود را 
می‌نود ی ان راید یک ای pot GOEL‏ مقت guage Sb‏ 0:5 سود می‌شود. GIES‏ تم زیر دای با ون موی 


Siete چسنده وی‎ LOS Sp اتسل‎ Jai) DNA 
)زر این کتاب خواهيمدد.‎ Jad) خارج سلوی‎ 
یاه‎ tn یک کلاس از‎ Ja fife د یج به‎ 
یمیی ضروری‎ gla al edge لباندانان‎ 

ری lay Sho‏ له راز مد 


آزیم‌هاالیزورهاییمزثروویزه‌هتند 

بروتین‌های کاکند eo ish‏ : 
می‌شوند. نها پیرندهای کوولان را شکسته و ایجادمی‌کند. 
gel gest‏ سوست!نایده می‌شوند با ابتکه همه 
پروئین‌ها زیم نیستن ما pI ogy‏ بزرگ و dS‏ مهمی از 
leggy‏ هستند. در باه وا کتش شیمبایی در سول به 
5S acy il ay‏ می‌شود. در الب مسیرها آزیم‌ها 
تیمیننهای سللیبوده و الب واکتش‌های شیمیییسلول را 
چم میهد JSS)‏ $9 ما sila Sng‏ وله 
از RNA‏ ساخته می‌شود این WRNA‏ را ربوزیم" میامن 

ebb‏ نع زيم مختلت شناسایی شده‌اند. هر کدام از 
نزمه یک واکنش یایک سری واکنش مرتبط به هم یز 


1 Atomie force microscope 
2 Rikoryme 


شکل ۳-۱۸ بماریآلزایرا تشکیلپلاکهاینمحلل csi‏ 
پروئین آملوئید, مشخص می‌شود. 8( با قدرت CEE‏ پایین یک 
بلاک آملوئد درز spill‏ صورت رشته‌های به هم بجیده 
دید api‏ )سار نم ae‏ لاک که با میکروسکوپ 
as Ot ag‏ شده است.پروتلزروئین پیش سا ینید باه 
بچدقطایکوهبه تم رون sil‏ می‌ود. بل تفیر از 
gtd ls‏ بیج ۵ بهسفحه B‏ شخ نیست. این ساخار 
جایگزین به صورت Laas (ashe assy‏ یار تجمع یافته و در 
پلاک‌ها دید Sel ya gi‏ ماه در Bo loosing‏ 
بعث یرای تحللبره دیزی میشود 


زیستشناس سلولی و وکلی 


شکل ۴۵۲۰ تثر آنزیم بر رویانرژی فعالسازی واکنش 
شیمیایی, این سبر واکنش فرضیء نغیراتانرزی زد با پیشرفت. 
کش نشان می‌دهد. یک واکش فقط زان لور خوبهخود شجام 
می‌شود که IG‏ محصولاتکم‌تر از واکشگرها باشد {pie AG)‏ همه 
اکش‌هان یی ی ور از یک یا چد dh sph Jets‏ 
te‏ سرعت وکنش pS de‏ با انرزیفمل‌سازی (*۵)0) 
درد ارزیفل‌سازی ph ES‏ ین BSNS‏ رین Aa‏ 
در Sh‏ مسیرواکنش) و اکشگرهاست. مها و سای یه 
سرعت واکنش رب کاهش Sell lik‏ نیش ده لین 
AG™‏ راکاهش می‌دهند. 


دریک نوع سول خاص وجود درد زب وکنش شبمیاییمروط به 
آن نع Se) se ISL Jae‏ آزیم‌هایموجد در سلولهای 
عصی که وین رابه بک میانجی عصی بعنی دومن بل 
می‌کنم 

AU درون سلولی هستندآما بضی از‎ pel oe 
Negra LANES جایگاههایبرونسللیهمچونخون:‎ 
(cus بدنموجود هثل آنزیمهایسمی موجود در زهمارهای‎ 
عمل می‌کنند.‎ leg! شده و در‎ mig 

نیمه oi Je‏ سرعت 28 رافزاش می‌دهند ما 
لیر Sp‏ کش ندرندو همچنین در ی وکنش, خوددچار 
pal‏ نیشوند. Hang AS JOE‏ ینزید (۵67) ین 
واکشگرها و محصولات ae TA al) epi Gat‏ کاهش 
انرژی حات گذارو درپیآن انرژی فعلسازی: سرعت وا کش‌ها را 
aye Geb‏ [شکل ۲.۷ 


شکل ۳-۱۹ (شکل رنگی)اتسال پروئین ago TR‏ 
+) مدل shat ly‏ وگول cine Srl‏ لاس 
160 حاوی دو زجیره سگین یکسان [قرمز تره و روشن) و دو زنجیره 
سیک یکسان yl‏ وا adi‏ کون دیسوفیدی به هم متصل 
alte Se thas‏ یلم ot yb hal ASL‏ 
سنکین و Ses et?‏ را شانمی‌هد. )اسب دست و دمتکش 


( جایگاهی که بهروی آن در آتی‌زن حدف‎ yesh low 


توب) متصل 
می‌نود|در یج نش‌ژن هدف ليوزيم Me ep eas‏ نواحی 
تماس ین دوموکولبهسورت che‏ نشان داد ده است. دی با 
تعامی ریشه‌هایش در نواحی تعبین‌ننده شکل مکمل به آتی‌زن متصلٍ 
می‌نود. در ان تما مکمل شدن Gi Dl‏ و Sl‏ متخص 
است. Unc bl‏ سح تی‌ژن opt‏ دهد ودر مقال نها 
شکفهیی در سطح دی BB‏ گرد 


مین بضی ape ll lag‏ ات میتی سر 
محصولات ری سای opens‏ پوت‌ا ase‏ نیک و 
lati‏ رال 2b ngs‏ یرزیل دی لور 
واکسیزن دی کسبدکرین آب) شرکت مدیمهف 


فصل ۳- ساختار و ععلکرد پروتئین 2 


رون قش دنت بل تیم بوده و همچنین با ولکلهای 
nol Lays ile So‏ کوچکی کل بووین 
تشکیل می‌دهن 

جاگه‌های ال رای دنه عملکردی مهم هستند جایاه 
اتصالبهسویسترا "ین جایگاهسوبسترا (ا سوستاه)راشاخته 
و بهآن متصل می‌شود.جایگه یزیا" که در آن گروه‌های 
sleep) ese‏ سای وگروهای dip‏ و ینوی 
اسکلت (sted es‏ روی سوستایمتصل شده,واکش 
نیمیایی را انجاممی‌دهند. در بضی dame‏ جایگاه کانلیزی و 
Uae Slat JS‏ هم همپشانیدارند ما در coin‏ دیگر 
ايند 4b‏ دیلععکرد مختلفشان در دو uot‏ مختلف در 
BSL‏ یمقر می‌گرن 

Jl able‏ به موس( مسئول ویژگی منحصر به فرد 
زیم ات مها فاد بط ای برروی یک سویست با 
چند میتی مشاه از لا یی عمل نمی تغیر در 
ساختار موبستری آنزیم در یک یا چند ات و با تییری کوچک در 
Sa) JS‏ سرئوشیمی) سوبستاء می‌توندباعثایجاد مولکولی 
شود که ppl a‏ نود آن ay)‏ همان طرری که لا کر 
گردید ان wil Sia‏ ب دی LS‏ شدن مولکلی 5B‏ بین 
ae‏ تال به مویستای نیم و Sella‏ می‌نود مکمل 
شدن مواکول dang‏ چندین مکش Mies‏ ضیف انا 
aS‏ وه شکل Wigs‏ سیر حماس است, 

رکه یا می‌کد asl‏ ممکن است Bale‏ 
وکلید به سوسترهایشان متصل شون لین بر در سال ۱۸۹۴ 
توس pad eye Jel‏ سل ۱۱۱۳ igh‏ میکئیلیس! و 
منود ونر Se Mame‏ مهمی را در حمایت از ان ad‏ فرهم 
dyes‏ آنها شان دادند که سرعت آنزیم در غلظت‌های پایین 
age‏ با neg CHE‏ متسب است Ul‏ در ای زد 


سویسترءسرعت به سرعت (Vigy) JSS‏ رسیه و مستقل اژ 
CE‏ سوبسترا dy ye‏ در این حالت مقدر پر ۷ بهطور مستقیم با 
abe‏ زیم موجود در مخوط انش متسب است (شکل APY‏ 


۱ Charcoal 


2 موه‎ 
3 Acive site 4. Substrateinding sie 
5--Catalytie site 6- Emil fischer 


7. Leonor Michaelis 8 Moud Lennara Meaten 


شکل aL PIT‏ فعال آنزیم تریسین, «) جایگه فال زیم از 
یک باکت تال که بط pol‏ به سس مت مود و یک 
si te‏ ین ایا fan aly 0S‏ تشکیل شده اس 
(D‏ نمایش معط از ریسین (یک سرین پوت شاف Jab Bs‏ 
yd‏ جیگاه نیز phe lan)‏ کی SECIS‏ 
yh ype a ۱:57 y Asp 02‏ 


یشان اه شده ات و 


bo‏ پاک تال Matt coe!‏ ضوح دید می‌شوند 


کانیزوهییهمچرن کرکول و یوم کش‌هارادر لول 
ie ge il‏ ما مولع خیش را در ESL bo‏ 
بل هی Yo‏ یا این by‏ در حلال‌های آلی pod‏ می‌دهند. در 
مقال a gS‏ پروتینی لها یا همان نزمه Ga‏ 
lage» i poe‏ بای ۳6 وفشار ling ja‏ 
pH‏ فیزیویک, مسولً ۶۵:۵ )3 as‏ مواد DH‏ 
he (Fox‏ نمی el‏ قرتکانیزی Bp Belly‏ 
به‌طوری که سرعت واکنش‌ها رز "۱۶ ت ۱۳۲۲ بارنسبت بهواکنش 
کاتلیز شده در همان cals‏ شتاب می‌دهند. 


جایکه ال oT‏ بهسوبتراهمتصل شده وکاتلیز را انجام 
می‌دهد 

بعضی از اسیدهای Cel‏ زیم قش مهمی در تین ویژگی و 
lath po fey‏ فضایی لیم نیم زجب 
جانی این اسیدهای ial‏ (سمولاً در قسمت‌های مختلف نولی 
خطی پل‌پنیدها قارم‌گرد د Keay‏ همق 
با در سطح آنزیم ایجاد می‌کنند.بهاین‌شکاف جابگاه iS) lad‏ 
می‌شود CIETY JS)‏ چایگه‌هایقعل با ینه در تا خوردن 


فته و شکافی 


شکل ۳۲۳ Uae‏ شعاتیک از مکانیسم وکنش یک آنزیم. 
سیتیک زیم می‌کوید نیما  )۳(‏ طریق جایگاهایثابت و 
محدودی[جایگه ال که درد بهموکول سوستز(5) متصل می‌شوند. 
slog jl‏ متصل شده به صورت کمپلکس آنزیم (ES) bina‏ هستند 
LES Shas‏ زیم تصل تشده و سوت در ging Ar‏ مرحه جد 
واسط در تدیلسویسته یه محصولات ge (P)‏ 


UES Sls ft lah laps 
متصل نشده و سوت در حال تال بو و مره خدوسط در‎ 
می‌اند (شکل‎ P) میت به محصول‎ pb Jas 

rar 


E4Ss ES+E+P 


له ین سرعت ,۷ تشکیل محصول در خلت خاس 
سوت ]5[ + an thay‏ بان می‌شود که اوه a‏ 
میکایلیس -منتن نمدهمیشود: 


09 


Tae 


ost orb 


شکل ۳۰۲۲ V,, 9K,‏ برا یک واکش jails‏ شده با آنيم 
ی IV‏ واگ سرعتواکش etl‏ لت eter‏ 
می‌نوند. شکل اي وهای فرضی بیتیکی مشخصه یک واکنش 
ساد یز شده ap‏ بده در آل یک سوسنرا (5)به محصول UP)‏ 
بل میشو. سرعت وله محض شاه تون زیم همقل 
از یر Sey‏ فلت apie teil pape‏ ۵) نوا سرعت 
ay‏ در و BE‏ ماوت نیم ii‏ خلت سوستر J AE AS)‏ 
]15 2 آن نصف سرعت حداتثواتش حاصل می‌شود bei‏ 
ay (Ky)‏ وم تمبل زیم در Ju‏ 5 به Li LP‏ میهد اجه 
oy‏ نون لت زیم | سرعت SY‏ چهار لب مشود و در 
نتیجه پر (سرعت Lie‏ ی چهر بر ی‌گرد. اما پل هیر 
مین )تور سرعت یه علیه خلت سرا 5 Sale‏ 
که یم تال دی به J‏ رد و 5 میتی است که Te pl‏ 
a Jl‏ )2 وه یدیل RE cay Lake‏ نیم ری 
ری هر دو ویس Ushi) AMES" Ky U tad LS‏ 
تمایل کم است. 


و ye‏ اشباع شدن در غللت‌های بالای [Fang‏ 
هن on‏ میدن که la Spe‏ مویست 4 ls‏ چیگا 
محنود و بت بر روی ریم (E)‏ متصل شده کباکس il‏ 


E [escateh Fay ساخار وعمکرد‎ - ۲ Ld >| 


سویسترا محصول تولیدتموده و در غلظت کمتری از سوبسترا به 
نصف سرعت Slo‏ يرسد.غللت‌های مولکولهای کوچک 
مختلف در یک hos pote Je‏ تفر می‌کد و به همین 
ترتب lite nl ale‏ که برروی نا عمل می‌نیند نز 
تفر می‌نمین. سمل لت درون سلولی سوبستر تقریًمساری و 
یام بیش از Ky she‏ آژیص است که به ان متصل می‌شود 

سرعت‌های واکش در لظت آشباع سوبسترابه‌طور چشم‌گیری 
دربن Sp pa a‏ 2 مدا موکول‌های سویستریی 
که در هر تیه توس یک جایگاه JS‏ نیم به محصول نبدیل 
apd eae as ase op‏ عدد Jest‏ بای آیم‌های 
AS‏ یود کت Sa ell pas ue aS‏ داز 
(یکی از oer‏ یره ۶۱-۵ موکول بر ید است. 

اکن نزمه ge i‏ بهمحصولات را تیم این 
فرآیند به چندواکنش شیمبایی متفاوت, HU‏ می‌کند این 
ga ti Sly‏ شیمییی شامل جسندین کمیلکس آنزیم - 
(nb 25.۳5 ES) Sh age‏ برد وقبل زد ندن 
محمول JSS‏ می‌شوند 


1 ES! = .E+P 


نما si‏ بای چین واکشهایچندمطهای شاملچند 
پستی دی اس Ua owas Aa ty ۳۴ JE)‏ 
alata»‏ شدد ان ررش‌ها من Nip‏ پیشنری 
jl 5 Say‏ و وکش‌های Boyne‏ برس 
کرد 


سین پروتازها Sigh‏ عمل جابگهفعال آنزیم رانشان 
می‌دهند. 

سرین بروتژه Ob‏ زرگی از آزیمهایبرتلزی بده و 
در سراسر دای زنده از جمله هم eal lage) WUE‏ 
تربسین, کیوترسین و JAS GEM‏ اخته شدن خون زیم 
نروبین) و حتی درکمک به پرونه ابریشم در جویدن یله خویش و 
رها شدن از مود oli‏ قرو م‌گیرند این 
کلاس از lapel‏ چگونگی همکاری جیگاهاتصال سویسترا و 
i aly‏ در آن سوستراه طیواکنش چندمرحه‌ای به 


1 Michaelis constant 2. Turnover aurmber 


Ce G 


8+ مت EX!‏ وع همم ومع 


شکل ۳.۲۴ نمردارانرژی آزاد واکنش کاتلیز نشده و واکنشٍ 


چند gel le‏ )مور ژد رکش Sh‏ راکش 
سادهکلیز تشده در این واکش (5) با ype‏ از یک مره گذار Gall‏ 
له () Jas‏ مود )غلب Seb ty ct ll‏ 
به pg. ep‏ می‌دهند. در این موردولکمبلکس FS‏ 
تشکیل شده و در پی آن بهحلت گذار g(EX™)‏ در نهایت به (B)‏ و۳ 
Jat‏ م‌شود وی مساژیهرکدا زان be‏ بو چشم‌گیری» 
case SI Jo‏ بان زيم به مق قبل نوجهی 


ee Hl سرعت پاکش‎ 


راجاق تابتمیایلیس!وده و انز تال زيم به 
سوستایش انشا دهدب نی از موسر استکه در 
نعف سرعت psp dob (VI Veg, Ss‏ پی مشاه 
شابت تسجزیه ad) Ky‏ می‌بشد. هر انداه Ky jie‏ 
Sas‏ اند زيم pot‏ مشخص در محلول‌های قیق از 


| اند 


a. 


هر سه AS» pl‏ فاشان ay]‏ هیدروکسیل 5 
جابی سرین ۱۹۵ بای yin‏ پیوندهای پ 
سویستای پروئینی» بهرهمی‌ند. س‌نایی" کتالزی آززنجیره 
جابی سرین 8۵ هیستیین ۵و اد Sei‏ ۱۰۲ تدکیل 


ی موجود در 


شده cal‏ ساتاییکانالیزی درد GY doy‏ ضروری شرکت 
می‌کند شکل ETF‏ همکاری یی SHS‏ ( در gg FSS‏ 
دی نشان oy‏ سید تیک ۱۰۲ و هیستیین از حله 
اکسیژن گروه هیدروکسیل سوین 19۵ به کین گروه کرپونل 
ily arr‏ میکنند.اين حملهدراول یک حالت گنر نادار 
تشکیل می‌دهد flo op‏ کین گره کول سوستربه 
a ge‏ می‌شود So)‏ وس چا وجهی) باشکستن پیود 
دی بن SON‏ قسمت از رین [inte‏ .1( 
زد میشود درحال‌که قسمت دک به dng‏ ون ستری eile‏ 
متسل باقی مان و حد hay‏ تست 


تباید سل نیم ایجد 
میناد د مه مد eile A Sly‏ کسیژن یود 
اسنری میشوددراینوکش > وس چهاوجبی ار دگری 
تشکیل می‌شود و در آخر محصول SNP Coo) les‏ 
Sy‏ 

حد ally‏ چه ey‏ یج شده درل واکنش از ee‏ 
yp agg bl‏ رای ینوی اسکات یم که A‏ 


اکسی pena op‏ ری ار ape‏ نارگ 
lap gay one‏ مرب با چایگه ال حاوی سرین 
نشان یدنه ia sna OS‏ یام وهای 
مشب زين مکانیسم راکش بهطور در pd‏ 

مکانیسم سین iy‏ نت لد Sj‏ نس ا 
ibe lp‏ 

NS ball (‏ یم طوری طراهیمی‌شوند تا تال 
ele‏ ابر ی رین bea sii si‏ 
مرعتکلی را یش می‌هند 

۲ چنزجبهجانی  stn CAS‏ با همدیر بر 
دب به صورت ساب oil‏ بات وبا هدیگر hy‏ تدیل 
gland‏ سوت به محصول Sp Sad‏ ان Fl as‏ 
چدین ah‏ کش ore ISS‏ 

UOT‏ امیدیبزی‌که ب وسله Se‏ چد دم انم 


1- Side-chain-specficty vinding pocket 
2 Catalytic triad 


محمولاتتبیل می‌شوند | نشان می‌دهنددر انا نوضیح 
خواهیم ددکهچگونه تریسین و پوتزهای پکرامی مرا بان 
نی کیموتریسین و Lea!‏ بوندبیتیدی را می‌بند [تربسین با 
متسین و LA‏ بط تکالی ار 


9 
1 5 
ee  تم‎ 


4 


1 بخشی از روتین ست که درطرف sees N sll‏ 
Py ey‏ در طرف ccd‏ 6 قررمی‌گیر. Salle‏ شرح می‌دهيم. 
جکوه ge Oy ae‏ یه به سوبستاهایشانمتصل 
می‌شود و سپس چگونگی انم کاتالز زیم LL‏ جئات ان 
می‌دهيم. 

شکل ۲.۲۵8 نشان ge‏ چگنه سوسترای sarc‏ به 
جایگه اتمال سوستر در جایگهعل تریسین متصل می‌شود در 
ple Jl!‏ کلیدیوجود دار ال سوبستا نیم ند 
هیدروژنی تشکیل می‌دهند که شبه با صفحه 3 cal‏ دوم زنجیره 
ge‏ کلدی در موستر اس که بقل گنت در پاکت نصا ویزه 
زنجیرهجنی ASS ye eet‏ پوند ییدی شکسته شود در 
تاک تال زتجیه lide‏ مفی سید تیک ۸۹ نیم 
NF‏ در تریپسین بهطور چشم‌گیری ترجیح می‌دهد پروتئین‌ه PD‏ 
طرق کربکسبل یشهای با le oped‏ لد بر بت oh)‏ 
lowly‏ هیور oS‏ ی( ان زره ath‏ ار مفی اسید 
آسپارنیک ۱۸٩‏ موجود در پاکت اتصال میانکش می‌دهد. 

اختلافاندک در ساخترپاکت dla‏ درارهتغوت Sy‏ 
موبستایی در سین asp inns‏ دیگر LE‏ می‌دهد. 
کیموتریسین گروههایآرومنبک GeV Jed)‏ تیوزین و 
تیان و اس Kesh gle nner‏ آللن و ot‏ 
ترجیع م‌دهند (شکل ۲.7۵ سرن ۱۸۹ در کیموتریسینبنون 
ار بده وب زنجیرهای جانی ای دون بر وک امکان 
می‌دهد تور یاه Jae Sy‏ شون clad‏ باکت انصال 
در تریسین, گلیسین وجود درد و این در حالی است‌که در الاستاز در 
لبه‌های پاکت اتصال, زنجبرههای جائبی آلیغاتیک شاخه‌دار والین و 


تون وجود درد رین ازاتصال لاس بهموستاهایی با 
aoe‏ ای رگ sip Sabah sys‏ تال 
Jub‏ بین الاستاز با زتجیرههای جابی کوتاهآلانین و گلیمین 


م‌نود 


Cy neato 


به عنوان مثال گروه آیمینزول هیستیدین ۵۷ در سرین 
پروتازهداای PROPIA‏ استه ان کرو فقط نی میتوند به 
هیدروکسیل سرین ۱۹۵ در حمله به سربستراکمک نمایدکه پرونونه 
sobs‏ بان فلت gy‏ در 2 بتاکم وه شکل 
شود فدلیت در وهای ۸۲2۲ با نار ناسیون زجیهجلبی 
هیستیدین OY‏ به jo‏ در نزدیکی PH=FIA‏ مطلقت دافته و از 
de‏ هدرسون - همیخ تبیتمی‌کند [ شکل ۳۴۷ در سمت 
ee‏ و فصل LY‏ ملاحظه کد) فعلیت در ای ad MU‏ 
نموده و sys‏ بهشکل ul Ugh)‏ می‌کد. زیر تا Paps‏ 
صحیح پروتئین هنگامی که گروه peal‏ در نتهای آمینری پروتئین 
OF‏ یود (PRIA)‏ ریت در تجه A J‏ 
در Sop‏ چاه ال تفر Se‏ 

حساسیت فعلیتآنزيم PH‏ میتواد درثر al‏ یونزاسبون 
گروه‌های play) as jl‏ که ه صورت مستیم دراتصال 
سوستر شوک می‌کند) با گروه‌های موثر بر ساختمان فضابی 
ogy‏ باشد رواهی Ja ol Sy‏ هن تا بر های 
خی یا a‏ بای (در رود عبت DH cp la‏ 
بهینه نها ترا +است. ayy‏ آزمهای هیدرولزی دیگ رکه 
در he Sd sl lls‏ بایستی از SS pe‏ 
دیگری فاد ایند زین pl‏ مین به لزیم‌هایموجود 
در مه die PH)‏ سین وب آنزیم‌هایموجود در زوا 
(pH tle)‏ شا کرد آنزیم‌هایلیوزوم نقش کلیدی در تجزیه 
ماکرومولکولهایسللی ایغ ag‏ نکل ۲:3۷ سمت چب ا 
ملاح ند ally‏ هیدرولارهای لیززومی نار 
موکول yy) ath‏ یه وغیر) Sp MRL‏ این 
آنزی‌ها در سینوزولی (VL)‏ غیرفال هستند و این 
خصوصیت باعث می‌شود, در صورت خروج این آنزیم‌ها از لیزوزوم 
col‏ خودمضمی سلول ipl‏ 

یک مشخصه مهم نالیم که در ور سرین پرتاها 
دبده نمی‌شو ای در اغلب gal‏ دیکر بافت می‌نود. 
کوفاکتر(!)یاگروهپروستاتیک کمک کند اس one fel‏ 
یا ماکولکوچک Se sid‏ هن روی, مسء منت 
ود هاگ ال مصل شنه وش اساسی در PSI eB‏ 
بازی می‌کند. گروه‌های پروساتیک ofl‏ کوچک در آنزیمها: 


1. Cofactor 2. Prosthetic group 


@ 


Hi‏ اه 
۳۳2 و یر om‏ 


oe 
AANA 
we 


شکل UTD‏ سوبسترا بهجایگاهفعال سرینپروتازها 
شب ترپسین. :)ایا ال cay‏ هیک وگول سوت تصل 
مینود. وتا چاه نصا صفحه LIS Sl yf‏ میهد و 
ooh sab oes‏ و۳ در سوستراهپاکت اتصال ویژه زنجیرهجابی 
متمل می‌رد بر بت ag‏ ویو oh‏ وسیله ار نی اد 
آسپرتیک ۱۸۹ در jal eg‏ می‌شو. ین bal‏ ین نی ctl‏ 
در موقعت JB pele‏ میدهد تب وله سای GIS‏ جاگ ال 
il‏ [زنجیره‌های جابی سرین ۸۹۵ هیستیدین ۵۷و Sead Saal‏ 
۳ )رویز شود. ۵ اسیدهایآمنهمجود در باکت اتصال وه نجیره 
جایی JSS‏ وبار و در تجه خصوسیتانصالیآن Set et‏ 
نریسین زنجیههای جایی بر Se‏ لزین و cai‏ میبید 
Se a mes‏ و ریز هجین بل OF‏ ول 


می‌کند والاستاز ute banner}‏ کوچک همچون گلیسین و آلانین | 


one 


El ge‏ توسط lag‏ مود استفاده ور یرد در سرین 
روت گروه ایمیداول هیستیدین ole «OY‏ عمل کده و 
هیروژن eS SI‏ سوین ۱۹۵ بر ید در تبجه 
غلب حالت زاسون خاص sig)‏ شدن با بی‌پوتوه (oe‏ 
زنجیره جانی یک با چند اسیدامینه در جایگه فعال, 


کانلیز زیم بوده و رین Cad‏ آنزیم Ail‏ به PH‏ است. 


تاسب با 


.ناس ین مد 1 


مریم 
مرک 
T‏ 
gg‏ هو 
1 
Prat 9‏ 
cao‏ لب 
a‏ 
4 
3 
wiki‏ ۳ 
eee was‏ 
T T‏ 
و یه ۳ eit‏ موم 
Ho”‏ 0% _ 
HOY, Q in‏ 
کی ۳ NED:‏ 
لها ev‏ 
رم یو His‏ 
canted’ ve‏ ام 
a‏ سا 
ری = 


شکل ۳۲۶ کانبسم هیدرولیزپیون پتیدی به وسیله سرین پروتاز.سه‌تبی DOE‏ سرین ۱٩۵‏ هیستبدین ۵۷ و Sibel sel‏ ۱۰۲ در 
bo‏ ال ily Gre‏ هدوز ندید وین هلف از یک at (8 ao oe lye He iS‏ سوستزی 
oJ Blo tc‏ گروه هید کی سرین ۹۵ ب کی گیل ون یی در ich‏ حمله م‌کند.حکت التروهب Ba‏ 
gl‏ اه شدهاست. )در Stl gles‏ حلتکذر JS‏ می‌شد ین حلت نا حدواسظ چهار وچهی امد ده و ای با عفیبرروی 
اکن سوست Sa lady‏ تشکیل ود yt‏ با حفه اکس نیون tl‏ منود ) Sp‏ دگری در nail‏ با شکستن ود 
دی ورد شدن یکی از محصولات وکنش Py)‏ )و تشکیلآمیل نیم مشود (کمپلکس ES"‏ )سپس اکسیژن یک مولکولآب از 
Db daly‏ به Lin Son‏ سل زیم ملهمی‌کد. )ین ao‏ باث ایجدح وسط چا وجهی دوم می‌شود. )رابجا حرکت اکتونی 
دیگری ام وبعت شکستن ند مان سین ۱۹۵ و سوت JE‏ سکس oi TEP‏ محصول واکش نی COOH)‏ )مشود زتجیره 
gpa le‏ ی آایشمناسیبرده وز طریق اد ود bast‏ جیره جای سید تیک HT‏ ادن وگن بروتو‌ها ی 
کش کی تسیل میک (as)‏ گر 4 ala‏ این اد که جر جانیهستدین ۵ yy‏ شود Soph‏ منود دایز 
شرکت نید زیم sre Jaye‏ 


که صورت gy‏ وتو 2 ye JBI‏ سس ای 

Gig re lel وا مان دنم همان‎ at 

اد ناگی Dai‏ یم در هی مختلفمی‌تود جهتشناملی 

ها ین bag‏ مد اسف ار گرد سر پرونتهای رس 

حداکثرفعلیت ( در Hpbi‏ 

DHA‏ نس ی‌دهد زرا هستین Ja oe OY‏ رلیکنای زم 

وه و۵۶۸ را هی میتی وین Ast LiLo)‏ 

oi‏ و ول و۳ jl are‏ رم بوده و ۱۰ هام دار در حالت بویسیین 

My a ge 4‏ یز طوری تال تن که 

PH Lb مود مت چب) دش اند‎ tb Lyi) .هن بیتری‎ oe J ny 0H آنزيم‎ clad شکل ۳۳۷ وبستگی‎ A 
و تم نماد‎ Ss ni به .ین موجو در داخل‎ atl یدرم رکجای‎ Jo ladle تیا در‎ J 


TIT 
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همچون کسوتربیسین (نمودار سمت را 


i 


v4 abla Slag فمل ۲- ساختر‎ 


شکل ۳۵۲۸ far‏ آنزیم‌ها به صورت کمپلکس‌های چند 
آنزیمیکارآمد. 9 سبرهنیواکش فرشی تشان ده شده درز جا 
وکنتکرهی jl pal‏ عطکرد پشت سرهم هزم CBA)‏ 
محصولات نهایی بدیل می‌شون. 2)هنگامی که نزمه در معلول زد 
هس و یا حتی درون یک خر سللیمحنود م‌شوند د وهای 
abel‏ شده در واکش‌هابایستی از یک یم به زيم دیگر JEST‏ ین 
sl‏ هر نی بک ali‏ آهتهاست. )هگا که آنزم‌ها به 
صورت کملکس‌های چند زیر راحدی hc ar‏ ور 
sete‏ کاهش ale‏ جمع bed cll‏ صوت کبلکس, ده 
وله خودان وبا با کمک یک ip‏ دارستی نجاممی‌شود ) 
SSO}‏ حلتبه هم یوگ ol si sacred‏ میهد 
که ایا درسطعژتبکی با هماغم شود HAS pa pb‏ 


el‏ یی زک یره یی را کل دهد 


آنزیم‌ها در سیری مثترک اغلب به‌طور فبزیکی با یکدبگر 
تجمع میبابند 

plas‏ که در mde IAS‏ (همجون تجزیه لکز به 
پروات) شرکت می‌کند روی یک ساختارسلولی جای می‌گیرند 
)9 در سیتوزول غشاء یا درون اندامک خاص! در درون یک 
gle JBL‏ محصولات یک واکنش از طریق تشر به Si‏ 


۱ Coenzyme 2 Thiamine 
3+ Riboflavin و‎ Nizcin 
5 Pytidoxine 6- Enzyme Inhibitors 


مک 7 


کوآنزیم  oda‏ می‌شوند بضی از این گره‌ها در طی Tg‏ 
tag‏ یبای تفر میا رن لز استبعاز هر 
واکنش این گروهها جایگزین و یا تجدید شوند.بقیه دجار تخیر 
شیمایی نمی ون به عون aloe AS a‏ که تفر ye‏ 
میرن 4 NADY‏ )9963 مد ین (tj‏ و FAD‏ 
)398 ین دی‌نکتون) نار ina ۳:۳۳ SS) ya‏ 
کید گوههایجمکه sen p‏ کیژنمتصل Hb yess‏ 
عنوان J‏ الکترون در aie‏ سیتوکروم‌هاعمل می‌نماید | میتوان 
بهعنوان مالیا کوآزیم‌هیی دانست که طی واکنش آنزیمی 
تقیری ANI SSS) aga‏ رین شیمی نیز std‏ 
محدود به اسیدهای Gol‏ موجود در زنجیرههای SAH‏ 
نمیشوداظب رینی‌هاهمچون ومینهای یمین( 
ABs) eal (B,) "ye dpe,‏ پیریدکسین!؟ () و 
ویتمن 0 که بهوسیلهسلول‌های جنریآلی lye‏ سنتر 
شود با خود به نوا ونیم بوده و اد ساخت کويم مورد 
ape ily dn Se Giga lol ape onl‏ 
ye lage gle‏ آزماشگه یز بان لل یباشد 
Oss)‏ 


مولکولهایکوچکی Ble aS‏ ال متصل شده و 
۹ متوقف می‌ناینه lamin‏ آنزینی( 
نامدهمی‌وند. چنین مهارکنده‌هیی ابزرهای مفیدی برای 
مطلمه نقش آنزی‌ها در لول‌هاو در کل بدن مویود زنده 
می‌شد ol‏ مود با ین بردنفلیت A geil‏ تجزه و 
تحلیل نیع حاس از ol ge‏ نزیم ae ies‏ 
ans ye‏ فاد از چهش‌ها را در سطالهعملکرد نیم در 
Ss Ine‏ ینید (قصل alt nay‏ 
تفسیر نیج حاسل از Uae‏ مهارننده‌ا یچیه است زیر در 
غلب موردمهاکنند‌ه بیش از یک پروتئن ‏ رکه می‌کنند 
مهار فلیت پرتتن با مولکول‌های کوچک پایه و اساس افلب 
تاره |همچون آسیرین که زيم HSS‏ و مهار مین 
و مود موجود در La Ss‏ شیمبیی Mapa a‏ 
sass‏ اعماب دیگب گروه‌های هیدروکمیل سرین فا در 
سرین yy‏ یک زیم مرنبط eal‏ کولین اس وکشش 
می‌دهند متل کولین استازآنزیم کلیدی در تظیم هنایت 
عصی است (فصل ۲۳ ,| dine‏ کنید) 


زست‌شناسی سللی و ماک 


8 


Sajal در‎ Sp زد زین وهای‎ sel 


بعدی خواهيم دید 


عملکرد پروتین 

Lyi‏ علکرد همه بروتئنها,وابسته به اتصال به 
مولکلدیگر بان al‏ 

Sig 8‏ یک wean‏ لیکاندی خاص یه تصالترجیخی 
J‏ هیک یا چن لاد مرت بر fe‏ 

8 تمایل یک پروتئین به WIS‏ خاص نشان‌دهندة قدرت. 
انسال بوده و UV geen‏ ثبت تجزیه cle (Ky)‏ می‌شود. 

Jal gla *‏ 4 لیا بروی رها و SHAS‏ 


يس و فشایی مکمل هستند 

8 آزیم‌هاپروتن‌های کاایزیبوده و سرعت واکنش‌های 
gle‏ افزیش می‌دهن. مها این عمل را با کاهش 
آرژی فعل‌سازی و ub‏ نمودن حد واسطهای حالت BS‏ 


bey‏ نها از لا 


نام aoe‏ 
JESSE 8‏ انیم قسمت کوچکی از روز 
شامل p‏ قسمت عملکردی می‌باند: جاگ اتصال به 
سویسترا و جایگاهکاتاز. اسیدهای آمینه تشکیل‌دهنده 
ly plo‏ یدای UE Li cl‏ هم تمد 
Ss‏ در ساختمانفضایی طسی نزدیک هم i‏ می‌گرند 

* جایگه تصال به سوت مسئول ویژگی استتایی 
clang‏ ان fay‏ در ثر cab Jobe‏ موکلی جاگ 
al‏ بهسوست یا موس تکار ید ینود 

* اتمال سوست (5) به نیم () بعت SS JS‏ 
- مویستا ES)‏ ده وتحت یک با I Sy‏ 
Se‏ ان پاکش‌هبه وه وهای Silt‏ مجود در 
که ال نج م‌کبر تا محصول (P)‏ تشکیل 
بیرون از آنزیم Leal‏ یبد 

* ازروی نماث pling CBE‏ سرعت Pees‏ 
پر از زیم سیون تین BES eb ps‏ 
ین پر تایلام رای یل سوت به 
محمول تشان می‌دهد و سرفت Vaan) le‏ که ناه 
زی انزیی ‏ تسان می‌دهد (شکل ۲۲ را 


i 
است و‎ 


aye 


قدرت کات 
de‏ کید 
سرعت واکشهای 5 شده با یم بط Su‏ 
مفاوت است.واکتش‌هایآنیم, داد sea) hte‏ از 


یم دی در سیر ملسم حرکت مین ین Je‏ 
تشر 8 glad ip‏ اس که ان alg ep‏ ار 


aS,‏ نموده و بدین ترتیب Natl auld‏ مولکول‌ها بین آنزیم‌های 
aa UI, andy‏ سازد {TEVA ۵ JS)‏ رای غلبهبراین مشکل, 
در سول‌ها مکانیسم‌هایی تکامل یافتهاد تا آنزیم‌های دخیل در 
یک ISL pa‏ هم فا دهد 

در ساد‌ترین مکانیسم. چند ر 
os‏ مخلف کنر هم را گرفته و زر وحدهای یک نیم ند 
زیروحدی yarns SL‏ این که ان رنه‌های پل یتیدی 
به روی یک ربست مشترک جمع شده وتوسط آن کار هم نگه 
دشتهمی‌شوند[شکل 6 ۲27۸ ین ریش به محصولات یک 
واکنش امکان میهد تا به‌طومستقیم بط زيم دی در مسیر 
ame‏ جرین .در بضی موزد پروین‌هایمستقل, در 
سح ژنتیکی با ype Hl Se‏ یی با چد کرد و 
چد مین را sie‏ [شکل > ۳1۸ 


آآیمهایی که مولکول‌های ح رکتی تمه بی شون انرژی را 
بهحرکت تبدی ند 

در مفیاس نانوی da Jpeg ln Spe‏ تحرک تحت تأثیر 
gs‏ تا Saas‏ این js gg‏ نیرهایموجوددر 
ss‏ ماکروسکویی است.به نان مال MG EE‏ پروتین 
mg/ml)‏ ۲۰۰۲۰۰)درتولاسماجزه م‌دهد: آنمک‌ها و 


وزیکلها با سرعت بیشتر از ۱۳0 در سه ساعت اتشار اب 
حنی یک باکتری در ltl‏ میکروتر متحمل نیروی کئشی لب 
می‌شودبطوریکه ان نیو در هنم تلف Sp Has SUES p‏ 
رو جلویآن در مقیاس تقوم مت Se‏ جهت وروی 
لزم بای اغلب ly a Sp lle Bp‏ تخصص 
ای بازندن. که مولکول حرکتی با پروتیهای حرکتی امد 
می‌شوند ol‏ نزیهای مکانوشمایی ارژی sean NT‏ 
۸77 و بارزیموجود در ثیب‌های ین اه Se ge‏ 
Jat‏ می‌ماید و معمولاًحرکت خطی ویا چرخشی تولید می‌کنند از 


فعالیت‌های مشاهده شده برای پروتین‌های حرکتی به سه 
خصوسیت کلی Wl‏ ببریم: 

Juss oll‏ یک منعانرژی ATP)‏ با شبب بونی) ه حرکت 
خلی ی چرخنی 

gy 8‏ تال به بویت و جا‌جایی در طول آن 

ofp a 


یک جهت خاص 


۲ ۳۳۳ eee 


روئینی | فاهم نموده و بر روی بک دارست مشترک 
تجمع یبد 

lay‏ > آنزیم‌های مکانوشیمیایی بوده و 
نرزیآزادشده از هیدرویز ۸:1۴ را به حرکت U gas‏ 


تنظیم عملکرد پروتلین FPS‏ 
got ol gas jl!‏ ستقل از هم یبا 
ip gal pol a‏ فلت همه 
زیستی طوریتنظیم می شود عمکرد نا بای sith ancl‏ 
به عوانمثال, فلت agli‏ طوری تیم agg‏ تا 
مقدار محصول واکنش به اندازه نباز سلول باشد. در نتیجه. 
locale‏ لت ul‏ سوستراها و محصولات بستهبه یط 
yest gle‏ خواهدکر.تنظیمپروتئی‌های غبرآنزیمی[به‌طور 
te‏ از و بسته شدن کاالهای غشایی و تجعع کمپلکس 
(Syn Se‏ نز ضروری است. 
در کل سه روش بای تنیم یت پروتن وجرد رد ول 
ینک سلول‌ها pail li‏ سرعت ستز scales le‏ 
هر op‏ سطح پروتین را یش با کاهش دهند yd‏ سلول‌ها 
م‌توند جدای از مدارپروئین, IS ld‏ آن انز تفر دهند 
lalla J)‏ به pas‏ مدث زسان بودن پروتین در 
ساختمان فضایی فعال نسبت به ساختمان فضایی Ubi‏ سوم 
سلو‌ها یرادا یر غللت و Cage‏ مودی که پروئین بر 
روی آن عم Se) ie‏ سوستلی esl‏ و nL‏ مود دیگر 
مورد یا بای لت بروین(همچون oslo I SSS‏ 
تنظیم نماند. هر سه نوع lish‏ نقش اساسی را در حبات و 
عملکرد سوه یا Sp‏ 


سلول‌هااست 
کنترل ستلز Oy‏ : سرعت سنتز بروتئن‌ها به وسبله سرعت 
نبدیل DNA‏ رمزدهی‌کننده پروتین به (gag) MRNA‏ 
مقدار Jad gtRNA‏ در سلول و سرعت تبدیل 011۸ به 
پروتتین تازه سنتز cade‏ عیین می‌شود. این مسیرهای مهم با 
جزئیات بشتری در فصل ۴ توضیح داده داد 


کنترل dpb onion eas‏ عبر Shaan‏ درون سلولی از مت 
زمانیبه کوتاهی چند دقیقه رای سیکلین‌های سلولی a)‏ تنظیم 


نک ای سوسترکه توسط یک Jb Eb‏ در CA‏ 
نع سویسترا یه محصول تبدیل می‌شود) در محدوده 
shoe‏ ز یک تا ۶«۱۰ مولکول بر ثنیه درد 

8 _عب نیمه با تیم نمودن PST ES‏ 
یمبیی pee‏ سوبسترها را به محصولات تبدیل می‌کند. 
و کنش‌هاحری چند کمپلکس Bag engl‏ 
مد [ 85 257 وغیم 

8 سرین Ley,‏ فاد از زنجیرههای جالبی سرین 
Mas‏ ین ۵۷ و اسید آسپارتیک ۱*۲ به عنوان 
گروه‌های کالیزی, پیوندهای پچتیدی ,| در سوبستراهای 
dyke‏ میک 

al hat *‏ را گرفه در باکت تسا ویژهمجود در 
جایگاه اتصال سرین پروتازها؛ ررشه‌های سوسترای 
رو شود تعیین می‌کنند بابراین 
Jud‏ تفاوت ویزکی آنزیمهای ترییسین, کیموتریسین و 
SAM‏ یبن 

gah 8‏ ار از نیز سید ital gh‏ نود و این 
عم را تفه از زنجیرهجانی یک با چد سید آمینه 
Se)‏ گروه اییازول هیستیدین ۵۷ در سرین پروتازه 


را که ah‏ هیدرولی 


pba‏ میدهن. 
* ویستکی yyy, pH As‏ شدن گروهای iS‏ 
Le! (pKa)‏ در نمودار سرعت PH.‏ فعالیت آنزیمی 
apis Sain‏ حمایت به 11 نیت لیم Bh‏ 
pat JD 4‏ ناسین گوه‌های cdg Sh sil‏ 
که به‌طور ستقیم در اقصال سوسترانقش دارند Leg‏ 
گروه‌هایی she‏ بر ساختمان فضایی بروتئین باشد 
در بعشی bape nel‏ با سلکول‌های کوپک 
غیریتیدی به نام کو کنر Wye Sapp slag Sl‏ 
به جایگه فال زیم متصل شوند و نقش اصلی در کاتلیز 
آزیمی ails ll‏ در آزم‌ها گروه‌های پروستانیک که از 
مولکول‌های آلی کوچک تشکیل ek flys aed‏ 
می‌شود زین مولکرل‌های ای مین به fallacy‏ 
کرد. تیه در سلولهایجانوانعالی Fe‏ می‌شوند و 
به نان Jae wil‏ نموه وا در cL‏ آن ind aye‏ 
قار مین 
یمهای خیل در یک مسیرمشترک در ساختر سلولی 
خاصی JB‏ گرته و همچنین Sigs‏ به صورت من‌های 
یک بروتن نک زیواحدی با زر وحدهای پروتین چند 
زیوهدی به هم bya‏ ماد از یک کمپلکس 


gE in to cas ۱ [ 


زو در هر سول پستاناانوجود رد 
زومیوجود درد که on‏ نها پروتزوم 
dye pte )۲.۲ ۵ JG) 5‏ مطلمهقررگرفنه اسن. دنه 
cst‏ پروتوزوم 1۶5 قرً ۱۴/۸۱۷0 طول و ۱۱/۲00 (oe‏ 
داشته و در هر انتها حاوی یک سر تنظیمی ۱۹5 می‌باشد. 
کمپلکس‌های سر نظیمی مختلف وبا فالیتهای مفاوتی وجود 
pb‏ ۱۹5 ۱۶.۱۸ زیرواحدپرتینی درد ۶ت زاین زیر واحدها 
ASL ATP asl‏ نموه نزی از را بای باز مودن 
سوستی برونئینی و انتقال گزیشی آن به داخل محنظه 
aging‏ فهم نماین.مطلمات ژتیکی در مخمر نشان ددم 
سلو‌ها نیون بدونپروتوزوهای عمکردی زنده من این 
آهمیت پروتئوزوم‌هارانشان می‌دهد.علاوهبراین:فعالیت صحیح 
پروتوزومی lle‏ مهم استکه سلول‌ها jin a‏ ۲۰ درصد از 
ی لازم بای tn me‏ را صرف نجزیه آن در پروتئوزوم 
Se‏ 

دزی پرووزومی, Baba ssh‏ جایگاه ال 
sili‏ به طرف محفظه داخلی با قطر sag WW‏ و دو لقه 
پرونی که دسنسی بهسوستر کل می‌کنده 2b‏ پروتوزو‌ها 
le ae‏ پوتین‌ها a oa‏ تجزه نید چین نا 
ped‏ رن هکم دوجیگاه که ین ید داز 
Steck ler Ke sib sel tel shay,‏ 
بایستی J‏ طریق یک دریجه تیم شده در مرکز هی بیرنی 
ورد محفظه [یروتولیزی] شوند. در پوتوزوم ۲۶۵باز شدن دریچه. 
لین aes‏ زک ود و فقط بهروتین‌های باز ده امکان ورود 
می‌دهد) به وسیله ۸7۳آرهای موجود در سر ۱۹5 کنترل می‌شود. 
قسطعات sls‏ پپتیدی (یا طول ۲۲۴ fats,‏ حاصل از pe‏ 
وزوس از محفظه خارج شده و lays‏ بهونبله پتیازهای 


زولی مود تجزیهبیشترقاگرته و در آخبه سیدأمنهتبدیل 


BU زوم‎ ape بضی موقع به شوش گفه‎ pice 
سرنوشت» اس که رن پوتیها هار برش یمد‎ ge 


i‏ مهارکندههای عطکرد پروتتوزومی می‌توشند به صورت. 

gap‏ معرق شوند با رجود اهمیت aj‏ بروتوزوها 
ages‏ هکل و یوس asi‏ سوه می‌کشد با 
ba!‏ مهار زی asians Sent»‏ نان هی رای 
درمان سرطان رئه شده است. یرای زنده ساندن و رشد نحودن, 
وله ور میب نیت a‏ وین تظلیمی به نام 


عبرازمحه متوزی aa ga Sah J eel‏ من به 
lle‏ طول عمرموجود زنده در مود پروتین‌های عدمی 
pie‏ است. طول عم پروتئین باطور عمه از طریق تجزیه بر 
ge SiS‏ 
تجزیه پرولین, دونقش مهم اختصاصی دار نقش اول تجزیه 
iting‏ ین است که lating‏ بانقوه سمی, پرولین‌های 
t‏ خورده با تجمع اف هلر اسب وا آسب‌دیده[شمل 
محصولات ژ‌های چهش بات و پروتین‌های اسیب‌دیه ژ 
متاولیتهایفل شیمبییسلول)راحذف Sedge se sai‏ 
بروتلین‌هابه day‏ چایرون‌ها تا میخورد تخمینزدهمیشودحدود 
۰ درصد از jae of lage‏ شده به Jab‏ تا خوردگی 
ناماسب, تجمع به صورت کمپلکس‌های ناقص ویا نمناسب سرب 
تجریهمی‌نوند اغب پروتنهای یکره آرمی و باسرعت حدود 
دا ajar ae‏ در ساعت. در سلول‌های lie‏ تج 
i gd‏ دوم ینک نجزه کترلشدهپویهای sack‏ 
pie‏ قرتمدی را بای نگهدری بروتین‌هاوفلیت‌شان در 
سح منسب فرهم ره و JES‏ تفر سر > cul‏ سطرح بای 
کمک بهسلولها در پا به تفر babs‏ می‌دهد. 

سلولهای Spies‏ مسیرهای متعددی بای تجزیه 
Uy‏ درند یک سیر al‏ نجزیه بهوسیلهآنزیم‌های 
یزوس Sind ool‏ محدودبه شا اسنکه درون آن 
اسیدی ey p=)‏ وبا cla‏ هیدرولیزی پر شدهاست. 
تجزیه aig‏ ور عمده به طرف اننامک‌های سسن یا 
آسیب‌دبده ین رید ترفازی تایه می‌شود شکل UF‏ را ملاح 
(0S‏ و Sia Spb ad‏ یرون سلولی که به یله 
سول جذب شدند هدیت ی‌ودلیززوم‌هادرقمل بد توضیع 
ab‏ خهند شد در ین جاما بر روی نجزبهپروتین به وسیله 
پروتوزم‌هتمرکز wher‏ 


پسروتنوزوم ماشین: 
پروتئینهابه کارمی‌رود 

پروتنوزو‌ها apes‏ ماکرمولکولی خی بزرک بوده و 
تقریا از tal ide‏ روتینیباوزن موگولی ۲۲/۳۵۱۰ 
تشکیل شدان. آنها بدنه انلیزی بشکه sale‏ و استونه‌ای به نام 
پروتوزوم ۲۰۹ ات اوح سدبرک باس خصوسیات ery‏ 
استه خصوصیات رسوبی یک ذه SJ‏ آن متتاسب است) و با 
اتصل سره به یک ید el‏ ده یت بروتزوبی J‏ نظیم 


سولکولی است و برای APS‏ 


yr Eee 


NPB‏ و همجن سایر پروشین‌های پیش غایی! نیز دند 
NFB‏ زانیمی‌توادب‌طورامل فا gash‏ باعث قه شود که 
مهارکنده آن یعنی قا NEB J‏ رها شود وبه وسلهبروتوزوم 
تجزیه کرد (فصل 4۶ مهار جزنیفلیت sion‏ به ومله 
ثاروی WB ches bP cele Seo‏ می‌شود و در نتچه 
فالیت NEB‏ کهش aad cj age‏ پیش 
هیال آن سلولها به وسیله مکایسمی که آپوتوا | (مرگ 
sty‏ شده سلول,فصل NY‏ نمده ی‌شود, مین We‏ 
بضی از نواع sin ge‏ نوموری در مقبل sil lana‏ 
حساس‌تر از سلول‌های معمولی بوده و زود می‌میرنده می‌توان با 
تجویز رل شده مهارکنهای پروتزومی (به مقداری که 
سلول‌های سرطانیراکشته و برروی سلول‌های طیی اثری نداشته 
باشد) بهدرمان موثری حداقل بای یک سرطان کشنده یعنی 
Maite sgh‏ دست sit‏ 


بقایی! به 


IM ot‏ پروتنین‌های سیتوزولی را برای تجزیه شدن:در 
پروتنوزوم‌هانانهگذاری می‌کند 


کرچه پرونوزم‌ها ری فقط پروتینهای سعیرب و همچنین 
بروتئین‌هیی که یدب موقعبداشته شوند. | نجزیهم‌کند این 
حال آنهابیستی Bast ob‏ روئن‌هایی که بایستیتجزیه شوند 
راز ین پروتین‌های دیگر شناسایی tall‏ رای حل این ine‏ 
سلولهابروتشن‌هایی اه بیستیتجزیهشوند ail‏ کووالان 
sadn Jed ye‏ به ام Madigan‏ شناسایی می‌کنند. 
cacy‏ ۷۶ اسیدآمینهداشته وا مخمر تا انسان شدیداحفاظت 


شده اس یک سیستم حمگرپیچیده تکمل ات پونهایی 
رکه al‏ تجزیه شود تبین نمود و سپس در یک فرأیند سه 
مرحل‌ای برونیهای هدفه eg‏ می‌شوند. سد 
تنظیمی ۱۹5 در پروتوزوم 1۶۵ بررتینهای JL‏ شده با 
aga glob | ti oy‏ ساخترشان را باز کرد و رای 
نجزیه هراب دخلبروتوزوم ال میهد رید ig ay‏ 
شدن b JS)‏ ۳.۱۹ شامل: 

)= فعال‌سازی آنزيم فعالکنده heb Sp‏ (ا) با 
فزودن یک مولکول بی‌کنتن,اين کش تاج به ۸ اد 


1. Peo Survival Proteins 
2: Apoptosis 
4- Ubiquitin 
> Ubiquitin.actating enzyme 


3 Multiple myelowa 


وپروتولیز به وسیله 
پروشوزوم.۵) Sle ype‏ شده ابیت تشن می‌دد وم | 
یک سر ۱۹5 در دواتهایبدنه۳۰5»ساتر سای در. پروتین‌های 
fake‏ شهب oie‏ در درون ده روز (hae aan‏ 
Bb Bs‏ وی کته دن,هدفتجریهپروتزمیق 
LED wl iS‏ اتال Jape Se‏ بوکونتن Jad (Ub)‏ 
oO rane‏ موکول sts‏ به يشه میتی 
در 22 متقل ینود مره (O‏ بووین لا (2)موکول Ub‏ 
ease‏ رب ete pes NH‏ ند وین Ses‏ 
متقل Ub yn (@ abo aS‏ دیگب تک dep‏ ۱و به 
پروتین patty dam‏ جر بووین تشکیل ميدهند 
Abe)‏ @( رون هدف gd‏ کته تسده به یله سر aisha‏ 
شناختهمیشود. سر پروتوزوم با استفاده از هیدرولیز ۸7۴ گروه‌های Ub‏ 


رمی‌رد تین دق je‏ ده وه ال on‏ روز دنه 
پوتوزم تقل ago‏ دزن Al‏ ید Job iS‏ تزا 
ine‏ رویز در وتو زد ی‌وند مره 0 


Sess tin; ۱۳ ا‎ 


a 


(sen)‏ رتیه در درنسلول [همچن 4 دون آمدن از 
سح Ae‏ کل تسیر 01۸و تیم apy‏ تحت تفر 
8 دهد بدن شک Job chat‏ کته ده اعال 
ید دیگری انا یهن که yy S‏ کشف Uap nas‏ 
همجن نا Ae‏ از آنزیمهایدیبکنتنه کنده رن که 
یه Ih‏ وهای هدف بدشته و در مضی ماد 
با میشود تنم حاصل ار تیه yd‏ ناد 


تنظیم عملکرد پروتئین أ! تجزیه پروتئین 
* پروتیها ممکن است در سطع ستز پروتی, نجزیه 
پروتین ویا از طریق sb esi att‏ کوولان يا 
غیرکوولان بر روی فعالیت ثاتی پوتئین‌ها تنظیم شوند. 
| طول عم besten‏ درون سللی به مین زیدی توا 
متعدودن آنهانست به تجزیهبروئلیزی تین می‌شود. 
آغلب boty‏ رای تخریب با دنله وبکویتین 


eal SL) سپس درون بروتوزوم‎ Js 


۳-۲۹ در درون تچرهم‌ود [شکل‎ a oe be 
ا ماه ند‎ 

8 تمهت اتال rene eo‏ 
عملکردهایدیگری ab‏ از جزه با پروتوزوم همچون تنب 
در موقیت ی فلت پروتن‌ه قش دا 


و تنظیم عملکرد بروتئین TD‏ تغیبرات کووالان و 
غیرکوولان 

cal‏ فاتی پروزئین‌ها توسط تغیرات OM Sab‏ و کووالان 
رت ولا Vy‏ ال ال و 
عمل باعت تفیر در ساختمان 


فضاییپروتینمیشود در چننموردیفعل‌سازی پرتین الب 
Bb‏ رها شدن با یی یک زر ود با دمن مهار است. 
Sly oe‏ شامل یدنه پلی‌یتدی با ضافه 
ندن یک AIS‏ یره oh‏ یک یا چندیته یبای 
وهای پوین Cal‏ چنن Apt‏ ماد باعث نی 
ساختمان قضابی در 


Lb at al od شده ودر‎ 


1 Ubiquitin-conjugating enzyme 
2- Ubiguttin-protein ligase 
3 Cydin 


ال مولکول بوی‌کونبین به ریشه میستین دنزیم 
set hag SEIS‏ )2 

۲.تشکسیل gee‏ ابزویتیدی بین انهایکربکسل از 
بی‌کوایتینمتصل ده به 72 وگو نی زجیرهجاییریته 


id‏ در بوتشن هد ان انش به dang‏ نز وین 
بووین لیا 12(۲)اتجاممی‌شود.واکتش‌هایبعدی لیا 
those‏ دیگری را سه زنجیرهجانبی زین در 
یوب‌کولیتینی که قبلاً به روتلین Gun‏ متصل شده اضافهنموده و 
پلیمری خطی از Sage‏ یا پروتین هدف تنییریافته با 
ibe oS em‏ 


اختساص بودن فرایند تجزیه + هدف قرار OD‏ بروتین‌های ویژه 
بت از Sign‏ سوسترایی لیا EB‏ حاصل می‌شود. صدها 
36 3 در opal, glyph‏ وجد اشته و هر وفت یا BL‏ 
ot ai apt col‏ مقدار وسیعی از پرزشی‌ها می‌شود 
JS he‏ فلت یک پروتین لیدیسلول که با سبستم 
بروتلوزوم - یوی‌کوئیتین تنظیم می‌شوده تجزیه تنظیم شده 
پروتین‌هایی هام al aan‏ این پروتینهاچرخهسللی 
ed)‏ ۲۰ ا کنترل می‌نند. سیکلن‌ها دای les‏ درونی 
۱ ات۸۵ (۱ هر 
(aye gle!‏ هستند که به وسیله کمپاکس‌های 
iS exw ul‏ اختصاصی نناخنهمی‌توند در یک 
tay‏ خاص زمانی در چرخه سللی» هر سیکلین tang a‏ سیکلین 
GES‏ ویژه فسفربله می‌شود. به نظر می‌رسد آين فسفربله شدن 
باعث pat‏ ساختمان sd glad‏ تلیهای مورد تسناسایی در 
معرش آزم‌هان بوب‌وینه ند Ii‏ می‌گیرد و منجر به 
sot Gift‏ 


یه titan‏ می‌شود. 


clans‏ پوبکولیتن با ند aya wine‏ شبن خر از 
تجزیه پروتتین هدفه اعمال دیگری در سلول انجام می‌دهد. 
sabe‏ از بوی‌کویتینه شدن‌های دیگر شامل: (۱) اضاقه شدن 
کوولان یک مولکول AS en‏ (مونوبوب‌کونیتینه شدن)به یک 
eid‏ در روی پروتئین هدف. )1( افزوده شین چند بوبی 
مستفرد Gad KASS ope)‏ چندگنه) به Shad) gets‏ 


به یکدیگر متصل می‌شوند. این تغیبرات می‌ترند رفت و آمد 


a eee 


100 


0 20 40 0 80 100 

1 6#اایوم 
م0 ول شش ها 0s‏ رای 
heal‏ 


شکل تجربی ۳۳۰ هموگلرین yb‏ قارن با اکسیژنمتصل 
می‌شود. هر پوتین همین late jee stn‏ 
اکسیزن دزد. در glad cls‏ همه Wels‏ با اکسیژن بر شاد CLE‏ 
سین yo‏ سمل ه مور فش نی ری POS) ge‏ 
lsh LBRO Jy Poy‏ رن فشر hale dat‏ 
تال Ale»‏ همرگلوین با کین ee had J‏ موق 
و70 یهد Be tl day‏ من یت Sin‏ 
دما سین متصل شده دا یا کم و در میرک از و۳0 
نا مهد pe‏ هو مر کین در ها aoe‏ 
همچین ماهیجه تخلیه کن. سیگموئیدی بودن to shpat‏ اشباع شدنٍ 
LA) cb Qe‏ دنه نما مان pc‏ یاب ال 
atl ge gga‏ موداری ate‏ شکل, شبی ه نمورهای I‏ 
caine‏ 


جایگاهی متفاوت. نشان می‌دهد. 
هموگوبین یک منال کلاسیک از اتصال متعارن متبت را نشان 
می‌دهد.د این تین Jal‏ یک لیا atl 5 (sj)‏ 
مولول اکسیزن بهدی را یش می‌دهد. هر کم از Ne‏ زر اد 
هموگویین. خی یک مرلکول هم استه any‏ هم ث 
متصل‌شوندهبه اکسیزن در هموگوپین هستند ) شکل ۲۱۲ را 
alin dhe‏ کت 

اتصال اکسیژن به مولکول هم در کی از چهار زیر احد هموگلوین 


2۰ Allosteric binding ste 
4. cooperativity 


1- Allosteric effector 


3 Allosteric protein 


oy همچنین شکل‎ MS ya (oul Se 
در ساختمانفضایی دی و نجیرهایجابی‎ ope 
شدن یک گر درا‎ 


iY م‌هد. ین یرم‎ pac 
رد اتصال به‎ Bie حجیم انجام می‌کید که م‌تواند نی‎ 
موکول‌های دی عوض کن در هلت تیبرت کول یود‎ 
ela hase) لول‎ pa lb پروتن اه‎ 
پلاسمایی) هدایت نمایند.‎ 


col تفیرات غیرکوالان و کوالانبرکشتیذرند و‎ El 
یت یک پوتین در طی طول عمرش؛چنین بر‎ aia Gel 
پروتئولی:برگشتناپذیر‎ Sud کاهش با فرایش یبد تغیرات دیگر از‎ 
تفیر باه از طریق تجزبه پوتین و ففط توسط‎ 
ستز دور آنمی‌تاند جایگزین شود دود مها ین فیرا‎ 
و یا هر دور تغیر می‌دهند طبیعت‎ Vina 9 تنظیمی: بر‎ 
فلت‎ Mae و‎ OM ai مخلفی ای‎ leg el 
مضی از مکانسمهای رای‎ b cu 2S li lage] 
م عملکرد پروتتین را توضیح می‌دهیم: متال‌های دیگری در‎ 
فصول بعدی مورد بحث قرر خواهند گرفت.‎ 


بوده و بروتئین 


اتسصال غیرکووالان امکان تنظیم آلوستریک یامتعاون 
پرونئین‌هارامی‌دهد. 

یکی از مهم‌تین مکایسم‌های تیم Hada plas‏ 
طریق مانکنش‌هایآلوستریک انجام می‌گیردآلوستری [واژه 
oy‏ «شکل 82( هر تییری راک با اتصال غیکوولان یک 
یه در ساختا سوم وچهارم پرئن وبا هردوقء می‌شود. شان 
amis‏ هنگامی که لیگادیبه یک جایگاه (۸) در fe Syn‏ 
شده و یر lay ld lL‏ راد الیت ae le‏ 
(B)‏ الا ند p‏ ان حالت MSs tag le iB‏ رون 
جابگاه WA‏ جایگه اتسال آلوستریک" و cape‏ پروتتین 
آلوستریک!" نامیله می‌شون. براساس تعریفه بروئن‌های 
آلستریک چنین ایکا تال بای یک با چن نع لاد اند 
تغییرآوستریک فعلیت می‌تواند مثبت یا منفی باشد بعنی می‌توزد 
yy Called‏ را الیش باکاهش دهد تیم اوسریک gee‏ 
اختساسی در نزمه و با پرتینهای چند زیر واعدی مطرح است. 
در ly‏ تتییرات ساختمان فضایی در یک زیر آحد 4 زیر واهد مجاور 
ال ah‏ وی( 
استفادهمی‌شود و ata) Vane‏ با مفی) اتصال یک IES‏ به 
یک جایگاه و اشرش بسرروی asl‏ لبکاندهای مشابه در 


ای ست که غلب مد با آوستری 


زیست‌شناسی سلولی و ita‏ 


i: 9 
ir 
cA 
ere 
ول مربب مد‎ 
۱ 
۱ 
on 


شکل ۳۳۱ تفیراتکونورماسیوی نی از تصل "2 به 
pos Sa Sys nn oll penal‏ گستردای 
wy‏ 9085 اوی ley‏ تال هکلسیم می‌باشد. یک جایگه در 
con‏ ۴تگش دس EF‏ موف میج حاق .ماج داد در 
Ree‏ سینوزلی کلسیم تا حدود ۵۰۱۰۳۱ اتصال کلسیم به 
al step‏ دی TIS‏ ی فوم تال یه ) 
ade‏ تفر میهد در ele slats‏ ی He‏ دعر 
JB DE‏ مرن el SS‏ کون Se‏ یو ات 
مارییعهای در دسترس از پرتئینهای win‏ حلقه زده 0) و بدین ترئیب 
فلت i lg‏ دهد 


abl Se بیرون سلولی را به درون سلول فرآهم‎ C 
هس‎ eB ea ths توس وهای‎ chine سیم‎ 
می‌شود. ین بویا با روشن با خاموش کردن پروئی‌های دیگرمرفتار‎ 
برونسلوی بای فدلبت‎ Cal میدهن. اهعیت‎ al سلولی‎ 
بر توسط اس رینگر !"در سال ۱۸۸۳ نشانداده شد او‎ ods! سلولی‎ 
NaCI در محلول‎ ily تده موش رات‎ Ue کشف کرد که قلب‎ 
شود نقیض‎ cil ند‎ (Ca درست شده الب سخت [غنیاز‎ 
مقطر استفاده شود قلب‎ Tad می‌گردد. لا اگر به جلی این‎ 


1+ End-prodect inhibition 
2- Feed back inhibition 
3-SRinger 


cat‏ ساختمنفضایی ly‏ می‌کد که این تفر به زیر 
Jia fo lal‏ وباعت کاهش پیش (le‏ ال 
مواکلهایدیگر اکسین به lage‏ باقنده ۵ 
پات یج نار stipe‏ بای (T+ JSS) i al‏ 
گرد یل سیمودی بوننمواثاع Ble Sn‏ 
چهربرر CLE‏ اکمیژن باعتمی‌شود درصد شباعجایگاهای 
اتمال نی همرگلوینا ۹۰۱ درسدافزیش pak‏ لک 
gS)‏ نی وجود ناشت و شکل “Al pe de pd‏ 
مت بو ری حول به نی شا دنی نی لت کسیر 
۸۱برایرافزایش می‌بفت این تعونی‌به هموگلوبین امکانمی‌دهد تا 
اکسیزن je bub‏ در ثش‌هاکه cle‏ اکسیزن زیداست. 
جذب نموده ونر در بفت‌هکه غللت اکیژن کم ست. از دسته 
ans‏ ینت نی حماسیت یک سیستم | دربال ترا 
Jes‏ ماد مزیت تکاملی 


ودر تیجه 


past ble‏ تشدید ده ور 
را فراهم می‌کند. 

دراثر ight‏ منفی اغلب محصرل یک مسیر بیوشیمییی چند 
مرحله‌ای,به آنزیم مرحله کنترل‌کننده سرعت متصل شده و ale‏ 
ol‏ کاهش می‌دهد.دراین مسب از aly‏ یش از انزه محصول 
جلوگیریمی‌شود.ين نع تیم سیر ug‏ مهار بامعصول 
gles‏ مهار پس نورد" نیز al‏ می‌شود. 


اتصال OMG ns‏ کلسیم و 617 به طور وسیعی به عنوان 
سولیج‌های آلوستیک استفدهمی‌شوند ] فعلیت پروتنن وا 
at Jae‏ 

بر خلاف اکسیزن که بعت Cpa‏ آوستریک Aap kyl‏ 
در opie Sad Call‏ مار he‏ آوستیک cab‏ یج 
تفیاتیمیشون که cd‏ اغلب برتین‌ه را روش PHS‏ 
Kil a pe‏ مهم که ماد Sle‏ چندین 
بار با آن مواجه خواهیم شد کلسیم و cual OTP‏ 
تغییر آلوستریک ny‏ واسطه کلسیم / کالمودولین: غلظت کلسیم 
ah‏ یتوزول | کلسیم انصال نفته بهمولکول‌هایی غیراز آب) در 
yi) lo‏ ۱۰۳۱4 نک دنه می‌ود این عم به ومیل 


پروئین‌های Mil‏ غشایی تخصص یافته انجام می‌شود که لور 
پوسته Ca‏ اه یرون از میوزول پمپ می‌کنند. همانطو رکه در 
فصل ۱۱ خواهيم دید غلنلت سیتوزولی Ca™‏ می‌توند از ۱۰ ۱:۶ 
til py‏ یابد این حالت i pin‏ می‌فند که کانلهای 
alae adie CaP gh‏ سلول با شده امک جیان 


ad‏ ۲- ساختا و عملکردبوتشن 


HO GAPS 
+e RGss 
| 0 


or Ne @ 


۵ شکل ۳۳۲ سوئیچ ppd Js GTPase‏ فعل یمنی 7۳از 
متصل به )هو فلا طیق yt‏ )ام یبرد 
هیدرولیز GTP‏ وه وهای (GAPS) 71۳ as Jus‏ و 
تدای ROSS) 5476 arly‏ فش یف و به وه 
(GDIS) aS asp ad an sass ye‏ مهار ینود 
دوه لسزی 770 ye‏ عویش ODP‏ با GTP‏ به وسیله 
فاکتورهای تعیض نوکلوتد paul (GER) sh‏ می‌شود. 


هیدرویز GTP coal bas‏ شکل Jab‏ ابجاد ی‌ردد. مفدار 
زمنفعال بودنتیردهنده JGTP‏ ی سرعت فعلیت 07۴ آرآن 
cle,‏ ری مایت GTP‏ فیک زمان سنج این pat‏ 
[در فعالیت [JGTP‏ را کنترل ah ge‏ سلولهاپروین‌های 
th ie‏ و یود مد ob‏ فلیت ph JGTP‏ سویج 
۳آز ننظیم ay sla‏ عنون «Se‏ فعالیت IGTP‏ می‌توندبه 
وسیله پروتین‌های sans JU‏ 107۳ تخصص یافته‌ای که 
GAPS.‏ نامیده می‌شوند افایش بفته و یا فعالیت ge GTP‏ 
توس وهای دیگر که به نون ans‏ آلوستریک 
عمل می‌نمیند کم شود مد اي که تفر آوستریک مرتفع شد 
GTP)‏ هبدرولی شد) تفر ag aly eye Sopa‏ عمل 
تویض‌کننده GTP‏ برگردد. gpl‏ عامل GDP‏ متصل شده ربا 
مولکل‌های GTP‏ بحيط bbl‏ جابگزین می‌کند. این این 
لها oth ie Joga ge‏ آلوستریکی را 
تظیم مین ما قش پروتین‌های تفیردهنده JGTP‏ مختلف را 


1 Calmodulin 
3- GTPase super family 
4. Guanine nucleotide disiociaton inhibitors 


2 Switch proteinss 


5- Guanine nucleotide exchary factors 
6- GTPase-activating proteins 
7- Regulators 


به طور بدی تیده و سریعاً متوقف می‌گردد. 

pl igh Jae laggy‏ با فده از وتف 
سختری دست EF‏ ماریچ - حلفه -ماریچ به Ca”‏ متصل 
می‌نوند. این موتیف YS‏ توضیح داده شده است (تکل ظ ۳۹ را 
ملاحظه کید یک نمونه اصلی از پروتین دست EP‏ بعنی 
کالمودرلی!" در همه ip Splat‏ یف شده و ممکن اس 
بهصورت تک زیرواحدی دی و pik‏ واحدی ازیک پرتلینچند 
زیرواهدی باشد کالمودولین مولکول دمبلی شکل بوده و حاوی چهار 
دست EP‏ متصل‌شونده بهکلسیم با Ky‏ حدودا YOM py‏ 
ols al aye‏ بهکلمودولینباعث abe pak‏ فضابی 
تده و امکان می‌دهد تا کلسیم | کالمونولین بهتولی‌های 
حفاظت‌شدهای در پروتلین‌های هدف مختلف متصل شدهو olds‏ 
lcs‏ روشن با موش کند [شکل ۳.۳۱) پس کالمودولین و 
پسروتین‌های دست EF‏ مشابه به عنوان lng‏ 
تغیبردهندها") Jat‏ کرد و بهموزات paid‏ در سطح Ca”‏ فعلیت 
lasing‏ دیگر ty‏ ی‌هند 


تفیر با واسطهپرتیهایمتمل‌شونده با نکلویدگوآنین: 
گروهدیگری از پروتین‌هایتفردهنده asi‏ 01( 
تشکیل می‌دهند. همان‌لوری که از نام این گروه بر می‌ایده این 
پروتینها آنزمهای 21۳ ود و م‌تونند GTP‏ (گوآنوزین 
تری‌فسفات) را به nigh) GDP‏ دی‌فسفات) a aps‏ نا 
حاوی پروتتین تک زیرواحدی Ras‏ (شکل ۱۳۸ ملاحظه کید و 
زیرواحد Ga‏ در gla scion‏ () سه زیراحدی می‌باشد. هر دو این 
پرونئینها با جزیات بیشتری درفصل ۱۵ توضیح ab‏ شده‌ان. هم 
Ras‏ وهم aye Gat‏ بهغاء ly‏ متمل شده در 
lel‏ عمل می‌کند و نقشکلیدی رد کی و نم سلول ایا 
کند. ple‏ اعضای JGTP lps‏ در Jal,‏ 
پروتئین‌ها ین ad‏ و سیتولاسم و نورالی در اسکلت سلولینقش 
8 پوت gay‏ 0770 که با رن بحنکديم ملی 
از یک ATPIADP ape‏ بوده و در بسیای از جبه‌ابه مولع 
cals ۳۲‏ دارد. 

همه پروشین‌های تنیردهنده 01۳آز به دو شکل یا 
ساختمان فضایی (TITY JS)‏ وجود ah)‏ 

Jd J)‏ [دروشر») که به 77 تصل بت و فلیت 
پروین‌های هلف خاصی ر تظیم Sb nt JSS (1) Se‏ 
(«خاموش»] که به GDP‏ متصل می‌د این شکل J‏ طريق 


de icin;‏ و وکا 


ili le‏ بضی آز این el‏ روی Se‏ وی داد 
محدودی از وهای هدف سمل ahs‏ ال یه بضیدیگر 
هدف‌های زیادی دارندکینازهاوفسفاتازهیی که روی داد زبدی از 
وهای هدف عمل میناد در یرجه نموین فعایت 
پروتئین‌ها atthe de‏ و این slot pail‏ هماهنگ به وسیله 
یک سولع یا aye pgs J 5 ial‏ ها 
(HS) LS‏ کر ففاهایدیگری IN Ayo‏ 
las ho a‏ بسیاری از چین SIRS ns‏ وجود 
درد اکان شدید ser DI Se Jay‏ از سطوح میهد 


برش پروتنولیزی به طوربرکشت‌اپدبری بعضی پروتنین‌ها را 
فال پا مهارمی‌کند 

بر خلاف فسفریه شدن 
غیرفال‌سازی پروتئین از طریق برش بروتولیزی مکانیسمی 
pics‏ در نظیم فلت tiny‏ است. به وان مال اب 
hore‏ پلی‌پتیدی مت انسوین به صورت پیشسازهای 
طویی نت شده وق ازترئج شدن از لول ضی از cli‏ 
پتبدیشان هیدرولز میتود تا نها pou‏ صعیحی تا بخورند در 
بضی مور بیش هورمون یک igh Jats‏ پی‌ییدیبوده و 
می‌تاندبه صورت چند هورمون متفارت فعال, بریده شود. برای 
ممانمت از هضم نامناسب پروتین‌ها قبل از رسبدن به رود کوچک, 
one‏ بوتازهای پالکراسی به صورت زیموزنا"[پروتین 


که gil el phy‏ یا 


از غیرفعال) سنتز می‌شوند برش پیوند پپتیدی نزدیک 
cla‏ لا در تیسینوژن [زیموژن ترپسین) بهوسیله یک پروتاز 
ig ley‏ ان ره کوچک Gla aay‏ ا(جدیدی یمین 
۶) اج م‌کند که رو میتی آن می‌توند با چیه جانی امد 
کروکسییک از یک اید تک دخلی یود نی یج ناد 
ان عم باعث تیب ght‏ فضایی شده و در تهایت منجر Jae‏ 
شدن جایاه تصال به سویستا و فعال شلن زیم می‌شود سپس 


فعال شده می‌نواند تریسینزن,کیموتریسینون و 
زمونهایدیگر cca haloes la pot a dl,‏ 
وی (یک پرتاز مین پیش سازهایغیرفالپروتازهای 
ال Ss‏ ی‌تاند یک پا دید ایند نقش‌های 
مهمی در سیستمهای مختف همچون بش لخنه شدن خون, اند 
اهمیتدقتد تیم نی سیست‌هایی aly‏ است گر لته شدن 


۱ 2+ Zymogen 


mele 
Vad 
re 
= 


شکل ۳.۲۳ تنظیم عایتپروتین JS gee‏ /ففات 
چرنه یه و ate yb‏ یسم سلوی نوی در 
نم along ad‏ این لبون هدف yi BR‏ 
می‌نود ال ات 0( 9 درهنکم at‏ دنخبل (oh)‏ 


لت بضی روت هی hp elt‏ شدن A‏ 


در نیم نی درون سول وفرآیدهای در در نسلهای 
بعدی پررس خواهیم کرد. 


غرل و cb dd‏ ب‌طورکووالانفعالیت بروتنن ا 
تنم می‌کند. 

یکی از متول‌ترین laps‏ تنظیم فعالیت sore‏ 
فسفریله col oad‏ در فسفرله شدن,گروه‌های فسفات به 
گرو‌هایهیدروکسیلدرروی ریشه‌های er‏ نون Cine‏ 
آضافه می‌شوند.پروتئین کینازها عمل فسفربله شدن و Ain‏ 
دففریلهشدن را یز Jel aig‏ متقال اه و Ua‏ 


سویچی را بای سل ie tld‏ دعر بسیری از 
bey‏ را روشن با خاوش ند Bega {EIT JSS)‏ 
رین ag pal‏ به یر ساختمن فضایی مشود این 
ات می‌نندپهطورچشرگیری انا لکد به وین وا سیر 
patho‏ داد ube lp‏ باکاهش فعلیت آن 


شود 

تقریاً 7 درصد کل پروتین‌های مخمرء cating‏ کیاز یا فسفاتر 
cual Fc‏ واکش‌های فسفریله و Mapas‏ شن | حتی در 
سلول‌های ساده نشان می‌دهد. همه خانوده‌های پرونلینی از جمله 
پروینهای ساختری.دریسنی آنزیم‌ه: BAIS‏ غشابی و 


موکلهی یزلام Yi) Lael‏ موجه یک 
فا تم aig‏ وین یز و سای مختف رای 
پروین‌های هدف مختلف, ختصاصی ده رین همانطوری 
که در sans ad‏ وضع ده دیهان موی 


Sab ||‏ - ساختر و عمردپرونن | Pon‏ 


sly می‌نواند سویستا فل‌کننه یا مهرنده‎ Seng 
در پروتی‌های چنزیوهدی همچون همگلوین که به‎ * 
چند مولکول لیگاند یکسان متصل می‌شرند آهمچون‎ 
Sas یک مولکول لیا ممکن است تال‎ Jas! 
دهد این‎ GA ی یش‎ EY lay بای‎ 
یود‎ ES نو ری به عون اثر ای‎ 

| 8 مکنیسم‌های آوستریک مختلف به عنران سولیج و به 

| صبرت cll phy‏ پروتشن | خاموش یا روشن 


پروین‌های سوئیج داخل سلولی فرآیندهای 


شونده به oma) Cot‏ کلمونوین) و[ اعضای 
ابرخانواده jIGTP‏ [همچون af (Ras‏ دارای شکل متصل به 
GTP‏ تال و شکل متصل به ODP‏ یرال هستد (شکل 
۳-۲۳ ,| ملاحظه {aS‏ 
* فستریلاسیون و دفسفریلاسیون گروههای هیدروکسیل در 
زنجیره‌های ao‏ رزیدودهای سرین, توئولین یا تیرزین با 
رین کیازه و Unis‏ ال با غیرفل شب شعار 
Fut‏ روتن‌ها را یم See‏ 
ای از لمات کوواان و OV Se‏ 
paca |‏ هستندمابعضی S|‏ تیم همچون برش 
پروتئویزی, برگشت‌پذیر نیستند. 
تنظیم در سطح بالاتر Joli‏ تقسیم‌بندی پروتتین‌های و 
کتول pole‏ 


* انوا 


]| خساص‌سازی: شناسایی و تین خصوصیات 
پروتلین‌ها 

قل ار ماه مکنیسم عم و SL‏ یک ye‏ بیستیآن را 
خالص نمود Bj ageing oe‏ انز بر و حلایت در آب 
gla‏ روش خاصی بای چا مودن همه agg lagen‏ زد 
جامازی یک پرتین خاص از ین ۱۰۰۰۰ بروتین درک نوع 
سلول کار سنگینی بوده و به روش‌های مختلفی هم برای جناسازی 
وه و هم ی شناساییوجد وهای خاس نیز درد 
هر مولکوی ol ag tg tl‏ یاس SAS‏ رای تون 


2. Hedgehog 


1 Protein selfsplicny 


بع‌طور al‏ اتفنی آقند سیستم گردش خود مسدود می‌شود در 
حالی که لخنه شدن alge AU‏ منجر بهخونریزی غیرقابل 
کنترل شود. 

یک نوع بردازش بروتولیزی کمیاب و غیرسمول که 
خودپیریش att acta‏ می‌شود. در باکتری‌ها و بعضی 
بوکربوت‌ها افایمی‌فند. ان al‏ یه به ریش ld‏ است: 
یک Sb abd‏ ابید Shy‏ و اهی‌هایبلی‌پتدی به 
هم ac‏ |متصل می‌نون؛ بر خاف سایر اکال پرازش 
پروتتولیزی: lms‏ پروتتین Seal Sibyl als‏ در 


آن بروئین, بدون مشارکت آنزیم‌های دیگر پردازش می‌شود. 
مشخص gd‏ یه خودر| مشاه مکایسم مورد فده 
در یرایش بعضی از مولکول‌ها همجون 8۱۷۸ از پروتین خارع 
می‌سازد Jad)‏ ۸). در سول‌های مهره‌اران» پردازش بعضی از 
پرونی‌ها شاملخود برش است ما مرحلهمتصل شدن Sal]‏ 
Ltn‏ جود ناد Syn‏ کی از این روت 
هجحوک مولکول پیام‌رسان متصل به غاء می‌باشد که برای شماری 
از فریندهای رشد ونمو ضروری است. 


Se کترل موفیت و‎ gd Mal 
که نون مود بحت قر دام وین‎ age همه‎ 


yous‏ موضمی در جاگاهعمل خود تحت تأثیقر اد و فالیش ر 
روشن یخوش م‌کردند ین Jo‏ عمکردطبیعی سول نیا درد 
تا gars lay‏ همچون میترکندری؛ هس و پزوزم‌ها 
تقسیم شون در مود زیم تقسیم نها بهنامک‌ها فوصتی ! 
فراهم می‌کند تا رساندن سوبست! و UE‏ نمودن محصول, SAS‏ 
شود همچنن اکن میده تاو کش‌های که هم قیت م‌کند 
foe‏ همان در سمت‌های مخخلف سلول, انجام شون با 
مکایسمهایمورد فده سلول ly‏ هنیتپروئین‌های متاوت 
به انامک‌های مختلف, در صل‌های ۱۲ و۱۲ آشناخوهيمشد 
یم پروتین ]ییات کون و غیرکووالان 

در لوتریاتعال غکوولان AY‏ [عامل لوستریک 
ان a Aa ld‏ که فدلیت با تابل 


pa‏ سا 
,| به ands pel So gles‏ ساختمان فضایی 


و 
آوستریک میناد از لحنا ساختری مشاب یا متوت از 
al elas)‏ اتال نها | تحت rs‏ 5 


اهامای 


Deere sii prone 


شکل تجربی ۴ تکنک های Spel‏ ذرات را راساس نات در Abe ep‏ جدامیکند. )در نیقی عصاره لو 
oS log‏ ایو Sade‏ ات بزکت [همچون مکی le‏ سول شین yo‏ عورت رسرب در تلو ابش 
جع شود SEF O la‏ هوجو sl ey‏ کیک )در میرب ند نون ها ره لو بیش Feo‏ 
کرد(مرطه(6) ۵ در tbe hdl cep Spite‏ ارو مشود وگلا ی که درم مخفاماحتلاً کل و Alte Ne‏ 


ای کوی وهای (RNA‏ سوت مت ای در شیب Jd IB‏ از ملول سار ih‏ چاو الق 


زیستی به کار برد روش‌های تخصص‌یاته جهت برداشتن 
بروتینهای غشایی از خشاء در فصل ۱۰ بد از برسی خصوصبات 
lal‏ این پروتن‌هاءتوضیح alas ab‏ سپس استفاده از 
ترکیبات ردیواکتیو را در جهت پیگیری فعلیت زیستی,مورد توجه 
قزر م‌دهيم. در آخر تکنیک‌های مختلفی APD ly Shy‏ 
te BL glee‏ پروتینه مود اتفاهقر ند 


Se برس‎ 


دارن(هم‌چون ب 
از ته وله آمیش براشته شده و بای م‌شوند 


ly‏ تفرت در یک با چند خصوسیت شییبی و فزکی جا 
نمود. هر ge Cali ofl‏ دو Gay‏ زیاد باشده جداسازی‌شان 
ayaa rp dhl‏ دو خصوصیت sitar‏ که گرد 
ری ale lay sie‏ یشوه دز( ول و جوم 
ye‏ تسین میشو) تال تال به یک لین خاص اس در 
ان قست AILS yous‏ تکنیک‌های مهم سختفی را رای 
ining ible‏ برس we‏ این Wis aS‏ 
می‌نونبرای le‏ اسیدهای نکتیک و سایر سولکول‌های 


| EB ۳ 


می‌شود رای fede‏ رموب سول بای aos‏ متا جا 
نود وبا فاد روش‌هایتخلیص So‏ روتین‌های Ake‏ 
موجود نها چا مود 

سانتریفوژ سرعت - ملطقهای: در این روش پروتین‌ها در die‏ 
IB‏ م‌گرند که چگای phe‏ در طول وه AIBA‏ 
میب اي فزبش MSS‏ شیب چگالی "| نامه می‌شود. 
nay‏ در شیب shy ye YB‏ به وله رین ماس 
وت جرشایجا ند مسولة یک حلول Sp Shs‏ 
تشکیل نیب By ye ECM‏ مخلوط پر 
بالای 


> 
ساکارز در aly‏ آزبایش قزر گرفته و سئتریوز شود هر 
پروتین موجود در محلوط, با سرعت خامی به نله مهاجرت 
cep ah‏ مهاجرتبه ه وله با J phe Ip‏ تب ee‏ 
مرتبط است. مهاجرت همه پرونئین‌ه از منعطقه ناکی در بلای اوه 
آمیش شروع شده وه صورت نورها با مناطتی(به صورت 
دسک‌هییزروتلن‌های dane‏ مفوت,جدام‌وند در 
این تکنیک جدامزی که سانرنوژ سرعت - منطقای نامیاه 
می‌شود. pals‏ زمانی نام گرد تا مولکلهایمورد نرب 
صورت Up lag ole‏ شود (شکل 4.۳۴9 ار نموه به 
مدت oS LS‏ ساتریوژشد.مولکولهای ibe‏ پرولن به 
ندزکافیجدا نخواهند شد.گرنمونه یش از حد مور نیژ سانتریفوژ 


شود همه پروتننهابه صورت رسوب در نه وله جمع خواهند شد. 
یر Ji‏ 
gl Loar‏ حل lain tp joe‏ در تین دیق 
وزن MI‏ کمی داد تغیر شکل مولکول یز در این 
افو سرعت تهشینیراتحت یر را میهد ندازهگیری 
تثی شکل در ساتریفژء مخصوصا بای پروتین‌ها یا ملکول‌های 
دیگری همچرن مولکول‌های اسید نوکتیک تک رشتای که 
JS‏ پیچید‌یبه ops‏ گیرند سخت است. باجود این 
ماتیوژسرعت - lle‏ روش عملی بر جدازی eb‏ 
مختلنی از پلیمره و ذرات می‌باشد. تکنیک دوم در شیب - چکالی 
fol‏ شیب چگالی ala‏ یه می‌شود و hil‏ برای 
DNA ill‏ لیوبوتین‌های حامل ید در میستم PS‏ 
خود و اناک‌ها |شکل ۹۳۳۶ را ملاح کید ه کار سی‌رود 


گرچه سرعت ته‌شینی thay Aliyah‏ جوم ذره تحت ت 


۳ 
2 Density gradient 
1. Equilibrium density gradient centrifugation 


1 


IS ge Se SL‏ ذرات و مولولهایی اه جوم باچالی 
gga‏ دارند sae‏ 

مرحه ول در خالص‌سازی پروتین, ig‏ مبنای 
این اس که دوذره وتا bd‏ رما cll» go‏ 
a Jol) ae‏ قطمات سلولی, ادامک‌ها یا مولکولها)یا سرعت. 
متونی دنه ول oti ll‏ می ون ae‏ مت شدکه 


جر ون ناگم این مشود وچگکلی نیت ون ه 
call yale‏ بوئین‌ها ور جش‌گیری از Lap bb‏ 
هم منود از BLA‏ چای توت hi‏ نداد ار به یک 
رون ag Sd‏ متمل ده Bat‏ بش از ۱۵ 
درمد از ۱۳۵/60۲ i)‏ توس a eng‏ واه کرد 
alah Sy‏ نیرترب با چگلی بان رین از وکولهای 
سبک Ly‏ پیت als att‏ شد. ipl‏ مرعت 


رسوب obi‏ ابا lel‏ وی site‏ هبرگ + 
oe‏ نوی گرانشی زمین افزیش داه alg erg‏ نی به کوچکی 
oligo‏ ریز رسب دهد وهای نبا میدن 
به سرعت ۱۵۰۰۰۰ دور در (pm) aio‏ با یشتر بان نوی 
ساتریفژیمیرسند بان ppb Se Shs Jb‏ ۵ کون 


حتی در چنین سرعت‌های بالایی به طوری یکدست ته‌نشین 


نمیشون 
ساتریغ رای دو هدف el‏ استفاد می‌شود [۱) به صورت 
تکنیک فراهمآرنده ills Cap‏ یک ماله از Say‏ و یه 
صورت yg SSL‏ جهت ناه‌یری خصوصیات Bid‏ 
از Jd‏ وزن مولکولی چگال, شکل و cals‏ تال (bas‏ 
la Sy Sl‏ بت سرعت رسوب نی ایک Sian‏ میری 
از سرعت رسوبآن است. cep cat‏ به لور Sie‏ سوبرگ (9) 
گفته می‌شود به نان Jie‏ کمبلکس Sip diay‏ در Soy‏ 
تی ۸-5 است. 

basin‏ افترافی:مرحه ول متاول در تخلیص پروشن 
ali‏ پروتینهایمحول در آب لول‌ها و Macs‏ 
مود pout‏ سلولیچدا می‌شون.مخلوطی که رای jpn‏ 
og il‏ ولا عصاره Spe‏ (لولهای که (Wl‏ 
بوده و بهدخل وله آمایش ریخته شده و به سدت مشخصی 
سانتریفوژ می‌شوند. طی ان عمل به انامک‌های سلول همچون 
هسته سلل‌های شکسته a‏ با قطات سللی نورد میشودت 
به صورت رسوب در نه له جمع شوند بروتلین‌های محلول > ele‏ 
ge lye he EFA JSS)‏ یی سپس برداشته 


هه است در حلکه ریزو با 


Por |‏ نی سلولی و Sly‏ ۳ 


es | ete 


| 
“a 


gan 


۵ شک Jj py SI os‏ 905 آکریلآبد 
Ugeto x SDSPAGE)‏ را براساس جرم‌شان جدامی‌کند.*) 
(ieee) SDS jag‏ وهی چزیودی اجره 


نموده و هه زجبرههایپییتدی | pags‏ (مرحله 2D‏ 
SDS lay Sh jy ST‏ وین در زل یمد مهجرت 
می‌کند اسرد له (6) so Sha‏ ک وچکترقدرند Fear‏ 
کبلک‌هایبرگت اما عور a‏ رین رتیه به موالت 
مهاجرت درز alah‏ را براساس از 

ین ely aga i‏ یک رنگدیده ip‏ مره 


shh singe 


010( ی از جداسازی SDS-PAGE‏ بران همه بروتنهای 
موجود در سلول pal‏ شده (سلول‌های حل شده با «ترجنت!: (چب) 
پروتین‌هایجداشده و رنکمیزی شده تفر به صورت age‏ شخ 
هد aS oy (a)‏ شده با تقایل به ی 
ageing‏ فاد از گ‌مزی با نگ نره igen‏ 


1- Electrophoresis 


binge zg 0!‏ امس نت باه چو‌شان چد! 
می‌کند. 

"$285 است که مخلوطی از موکوله با 
Se‏ بان الکتریکی از هم AS We‏ لکتروفوز eM,‏ 
گستردای جهت معالعهپروتلین‌ها و اسیدهای نوکئیک استفانه 
Upon Gln Sy ee‏ در یک زین لکترکی با سرعت 
خاصی حرکتیامهاجرت مي‌کندسرعت حرکت SOUS‏ 
ار به رم ile‏ عون ما گرد sr bse‏ 
شکل مشایهی داشته باشندهمولکولی که بر بیشتری درد به Sb‏ 
الکنرود مخالف با مرعت بیشتری حرکت می‌کند. 


الکتروفورزژل 5005 - آکیل‌آمید چون آغلب بروئین‌ها یا 
اسیدهای ویک که از Bod‏ ناه و شکل متفوت هستند تفر 
نت اه جرم یکانیداند با لکترقورز ین ما کرومکول‌ها 
la lye‏ با طولمفوت با هم جد نمی شوندو باب در خیلی 
کمی چا می‌شون. جداساژی noi‏ و سیدهای نکتیک به 
وس کتوفوزدرژل‌های مخلف [سوسیاسیون‌های نیمه جامد 
در آب مشاه pap segs‏ سرها) موفقیتمیزترزالکتوفووز در 
محول مایع است. جداسازی لکتروووزیبهطور ال در ژلهای 
ی ینام مشود babe By‏ یهافر 
گرفته وجربانالکتریکی Vir‏ شد, پروتلین‌های کوچک‌ترسریعتر 
از بروتئین‌هایبزرگتر در زل حرکت می‌کنند زرا به عتون یک 
See‏ عمل نموده و مولکول‌های کوچک سریع‌تر از مولکول‌های 
بزرگ از Jj Be‏ عور می‌کنن. شکل مولکول نیز ee Ale‏ 
مهاجرت را تحن cb‏ 5 دهد (مولکول‌های نامتقرن طویل 
cual‏ از مولکولهای کروی با چرم مشاه مهجرت {aide‏ 

ژل‌ها با پیمریزه شدن محلول مونومرهای آکریلآمید به 
رشته‌های پل آکریلآمدبن یک جفت صفحه شبشه‌ی 
می‌شوند.همزمن با eal‏ شدن رشته‌های یلآ کریل‌مید این 
ia ola‏ نیمه امد ب هم متصل می‌شوند ناه ناد ژل 
را می‌تون با تنظیم gel SI cle‏ مود انصالدهنههتیر 
داد سرعت حرکتپرتین در زل تحت Jj aja ob‏ وقدرت 
S58‏ است با تظیم ماسب یل alge‏ پرویهیی با 
agi‏ کملاً توع مین با Ji yl‏ پل کریل‌آمید 
(PAGE)‏ از هم دیگر جدا شوند 

در تکنیک بسیارقدرتمندی که بروتئین‌ها Hy‏ هم چدا می‌کند. 
پروتین‌ها قبل از لکتروفورزو درحین آن در معرض دترجنت یونی 


wal 


۱۳۳ ساختر و عملکردپروئن‎ - ۴ Jab 


yas 
سك‎ 


1 


CIE pH 160‏ دام 


> البرک ریک 


شکل تجربی ۳۳۶ لکتروفورز زلدوبعدی,پروتئی‌ها را پراساس ار وچرم از هم جدامی‌کند. )در ین تکیکهپرزتینها در ول با 
پزولکتریک فوکوسینگ و باس برهایشان ما میشون [محله (D‏ ور زل حاصل بر رویز sl Tt‏ 105 کناشته شدء (مرحله (6) و 


نها باس Sipe chine‏ له از هم جدایشوند[مطه Ji al 2 OLB‏ ود زاره رون سللهای کشت ناه شده هر 


aS‏ یک by dy‏ است. late de‏ م‌تون با رنگ (ll)‏ با با نکنیکهای دیگر نظی اتوردیوگرافی تشخیص دا. هر ab ba‏ ایزولکتریک 


مفایسهفصله پیودهشده توسط آن در ژل با فاصه موه ده 
پروتبنی با وزن مولکولی مشخص (رنباط خعلی بین فاصله 
مهابرت و lee ap BLE‏ وجمود داد تخمین زد 
پروتئین‌هایی در درون ژل را می‌توان برای تجزیه و تحلیل بیشتر 
(همچون برای شناسایی با روش‌های توضیح ده شده در ابن (Sed‏ 
از زل spe‏ 


اشتروفازژلدبعدو:الکتروورز پوتین‌های سلولی با 
aly SDS-PAGE‏ پروتین‌هایی رکه اختلاف obj Es‏ 
در چرم رد از Le‏ ایدم قرب جدکردن روتی‌هایی با 
Sly ay‏ مشاه نیت( اکن پروتین ۴۱ نی 
از پوتین ۴۲ ty sels‏ چنانمودن بروتین‌های با por‏ 
ile‏ بایستی از یک خصوصبت فیزیکی دیگر اتفاده شود این 


1-Sodium dodecyl sulate 


phe SAS IS on )و‎ 


(Mets Joy ga) SDS‏ فا pS‏ 9۳8 به 
ae 99 any‏ شدهو یک 
یز رباع ای آنمیشوند این رده وباع تور 


شدن Gotan‏ می‌شود. تیار با SDS‏ مسمولاً هر با گرم DE‏ 
digas‏ در حضور یک ماده احیءکنده صورت می‌گیرد عامل 
male‏ وهای دیسوفیدی | می‌شکن؛ در نیج 


clots.‏ چندزیرواحد به زیر واحدهای سازندهشان تجزیهشده ر 


ساختمان فضایی باز همه زنجیرههای پلی‌تیدی با نسبت بر به 
جره یه یرو ور می‌شود 
تیار با eects SDS‏ شکل در ساخترهای طبیعی | 
کهش داد بان لول زنجیرهلی‌پتبدیکه به جر آن بستیی 
,2 سرعت مهاجرت پروتئ‌ها را در الکتروفورز پل آکریل‌آمید 
o> AS ge uss (SDS-PAGE) SDS‏ زنجیره‌هایی که کر 
* درصد پزنمولکولیشان با هم ختلاف اندبا ین تکنیک be‏ 


vol‏ وزن مولکولی یک پروتین را می‌تون با 


می‌نوند علاوه بر 


EB eee ee | 


ها وا برساس جرم؛بار Blas‏ 


کروهاتوگرافی مابع. بر 
اتسالی جدامی‌کند 
تکتیک san‏ سوم بای جداسازی مخلوطی از بروئین‌ط با 
قطان از رتیه و همچین ملکلهی دی برین اماس 
سور ات که موکول‌های حل شده در محلول ب‌طرمتفوتی با 
سح جامد خاصی میانکنشاتصال و جدا شدن) م‌دهند. ین 
مانکش به خمومیاتفیزیکی و نمی مولکول و Se che‏ 
درد ار محلو امین سطحی gh‏ ی Atala Sly‏ 
glut‏ مکش می‌دهند مدت زیادی راب صورت متصل به سل 
بافی ماندهو آهستهت از مولکول‌هایی که میانکش کمی با سطح دارند. 
خارج می‌شون. این SS‏ کرومتوگافیمابع!" (لا) saab‏ 
ad‏ ودر آ منه در بالایسنونیشدی فد sla‏ کروی 
قزر Sue‏ این ستون در درون اسوانه شیشه‌ای یا پلاستیکی نکه 
key‏ 


دنه شود ننه سپس به رف بان Se oe‏ 
تیک یکمک پمپ ch‏ میا 


نوی Lib‏ 
رح 
می‌شود, به صورت پشت سر هم gle‏ شدد و جهتبررسی در 
مورد وجود پرونتین مورد نظر تحث بررسی قرار می‌گیرد. طبیمت. 
دانه‌ها در ستون تعبین می‌کننده که جداسازی پروتلین وابسته به 

ASL asl lab bpp اخلاف‎ 


ue 
0 : : 
کی که جزه خرچ ده‎ pin از ستون ه صورت‎ 


کروماتوگرافی فیلتراسیون lh‏ بروتن‌ها با جرم متفاوت. 
می‌تولند با اتفاده از ستون‌های ساختهشده از hey Sly‏ 
دکسترن (abbas Sb)‏ گر (حاصل از br Sab‏ 
هم چا ون ین SESS‏ کرواتکرنی ge id‏ زلی نامده 
می‌شو.گرچه پرویها در کرومتگفیفیاسیون ALIS‏ 
داه‌های کروی جرا میب Popp Aye ay atest‏ 
bald‏ می‌شوند. پوتلین‌های کوچک‌تر Peel)‏ از بروتلین‌های 
alge FSi‏ برد حفرت eh‏ ون این پروئین‌های 
oped ope I PSS‏ ای Hl‏ از روتین‌های 
بزرگ حرکت می‌کنند [کل ۲.۳۷۵ [در الکتروقورزهپروتئن‌هااز 
منافذ صوجود در زل الک phy‏ حرکت ie‏ این 
پروتین‌هایی Furs FSS‏ از پروتین‌های بزرگ حرکت 
می‌کنند حجم ale‏ مورد نیز جهت خارج نمون یا جداکردن و 


Point 2 Isoelectric focusing‏ سا با 
Liquid chromatography‏ :3 


4. Fraction 


خمومبت فزکی نب با 65 fecal‏ اتکی PH‏ 
as‏ سبی اسیدهایآمینه با ار مبت و مننی در پروتلین ین 
می‌شود با اسیهای al‏ هم واسته به JU gS DKA‏ 
بونه یبد LY al‏ ملاح ند و رون a nk‏ 
جرم‌هایمشابه,عید است. بر یکسانی دشتهباشندهچون Dy‏ آنها 


و این داد رشه‌هایاسیدی و بازی نها مناوت است. 

در الکتروفورز ste?‏ پرونئینهااول براساس پار و سپس 
پراماس جرم‌شان |شکل a‏ ۳-۳۶) چدا می‌شوند. در سرحله اول 
ae‏ لولی UL‏ با خلت بلای اوه (۸ وار) ain‏ شده و 
سپس روی نو زلی با شیب یوس فا م‌گید رین رحله 
alsa SDS jy‏ کر lay‏ بهپوتیها با ها 
تغیر می‌دهد شیب PH‏ به وسیله dog) Ing al‏ از 
مولکول‌های پلی‌آنیونیک و بلیکتنیک) در درون ژل تشکیل 
می‌شود. آمفول‌های اسیدی در یک اتها و مولینهای بزی در 
ای So‏ را She‏ ریبدت حدی درل Sp‏ 
خواهد کرد که به نقطه ایزوالکتریک!) (pl)‏ خود برس تقطه 
Sas!‏ ی است که در آن بر خلص برئین عفر ست. 
این تکنیک ایزوالکتریک فوکوسینگ!"| (IEP)‏ نامیده شده و 
می‌تواندپروتئین‌هایی راکه حتی یک واحد بر اختلاف دارند. جداکند. 
سپس پروئین‌هایجد شدهبرروی ژل "را یتون در بعددوم 
oly‏ وزن be Be‏ نود بل این چداسزی نوا ژل 
bay IEF‏ افقی بر روی لبه بالابی ژل صفحه‌ای شکل 
(samp) al Slob‏ داد شده و با 5105 شبعمیشود در 
این هنگاماگر مان الکتریکی بر گردد Mating,‏ ژل 18۳ به 
زل SDS‏ مت شده سپس برماس چریشان از هم بدا pe‏ 

SSE‏ پشت مرهم پروتینها براساس بار و جرم باعث 
می‌شود تا روتینهای poe Gale‏ بی‌نظیری از هم جدا وند 
|شکل ۵ ATIF‏ بهعنوان Ste‏ ژل‌های دومدی برای tee‏ 
پروتتوم بین سلول‌های نمایز یفته g‏ یز HLS‏ وبا لول‌های 
سرعانی و طیعی Jo‏ مودمند هستندچونب‌طور همزعان ۱۳۰۰ 
بروتئین می‌تواند به صورت لکه‌هایی از هم جداشوند. روش‌های 
پیشرفته‌ی کسترش یافته و امکان می‌دهند تا انگوهای پیچیده 
basin‏ را در ژل‌های Jobe sane‏ از مونهایمرتبط اما 
cally a) lca‏ طبیی وبافت جهش AS‏ مقاسه مود و 


وهای اج شده در نع و قدرپروتی‌ه راد نوا 
plas‏ کر [قسمت Seng‏ را ماک 


P ۰ ۳ 2 


ربیب کرو یله 


age 


JSS‏ تجربی ۳۳۷ سهتکتیک مود dil‏ کرومنگافی ماع که پروتیها  al ey shape aay‏ به یک مولکول خاسء 
جدامی‌کنند. )رکف Lil Mal Sh las J cad‏ هم یت داد Ahlan‏ موی از وی‌هاه دنت دبای 
lah Joy ge‏ نا JF‏ ده ASE Shs op‏ خی Heal‏ از وهای بزرک در ستین حرکت می‌کند. رین 
پروتیهی مات در زمانهای نیز نون اج شده[(حجمهای li lady » (Ont gas‏ جدااشی که جزء ضروجی مد 
میشوند ale‏ میدن ۵) ASS‏ وی بر وهای BS jy‏ در تون شدای از دای ال ار تشن ده 
li eh Ae eb peat‏ وهی دای بر ماب با a‏ شه وا سنون بو م‌کند در Sh acing SIO‏ 
با gin pot lal‏ یاست منصل phe‏ قدرت سل WSL‏ رتیه Se‏ ار رها تصل lay el)‏ 
bg ie‏ نمودن شیب CLE‏ نمکی NACL Vga)‏ با :)از ستون خارج می‌شون. همرت اتصال Lage Ul day ng‏ جدامی‌کنند 
S hasty)‏ بر محکم به gg‏ تال هد هلت مکی اتری جهت Sl‏ شدن از تون نان >) در موی و تایه 
oye we‏ از رین از ستون فده ده هی اری yh eT‏ عبر ده میشد ید بر کون باه متعل 
(ole‏ قط وهای در Sg hos‏ ال شددی بآ بای داتشه و وهای اهاز تون عور مین داز 
هی Jil‏ باه با ول اسیدی با حول مشاه دیگریخاج شون ان موه کپلکی‌های Motel shel‏ 
سپس از om‏ خر شه و جعآریموکردد 


شست‌وشوی سون, بر 


Ni cay te ow 


50 سای de‏ و ای BE‏ 


شکل مود اف موی tls a‏ موکول مت 
OF an ok‏ مورد. 


شدء بهده‌های نشکبلدهندهستون, Sahl‏ ویژه 
نظر ات (شکل op) )۳۳۷ ٩‏ آتیادی‌هابه نان ازارهای در 
allen‏ پروتتینها,توضیح خواهیم داد 

در تون کروموگرفی US‏ فقط Apps‏ باقی 
al lye Shy‏ چاه yaad‏ ان‌هاتصال bath‏ 


پروتئین‌ه بدرن توجهبه با و چر‌شان از ستون ape‏ کرده و به آن 
متصل نم‌شوند با ان iting SI Jo‏ یهد سنون‌به سار 
BJ Se‏ تال ید تشکیل کمپلکسی را مي‌دهده dpe‏ 
کمپلکس در روی ستون باقی می‌ماند سپس پروتین‌های متصلٍ 
شده بهستون تمایلی سیس باافزودنلیگندمتصل شوندهبه ستون و 
اب یی CLE‏ نمکی یا !از ستون GIS‏ می‌گردد یر he‏ 
کی یا دی eal‏ ول راز ستون جداکند وین 
های خاص بستگی به تخاب بک 
ops ats ly‏ دارد تا ان Jil‏ به وین مورد 
bs‏ محکم‌تراز بفیهپروتئین‌ها منصل شود. 


تکنیک در جدانمودن پر 


سنجش با آنتیبادی‌ها و آنزیم‌هایکاملٌ ختصاصی می‌تواند 
پروتنین‌های خاصی را شاسایی ماد 

تخلیص پروتین اهر مولکل Se AI So‏ سنجش 
ود وود cng‏ مود ظر ره موالت جدا شدن از 
Lats Sn a Se‏ ند ps)‏ ستون اجه خروجی شیب 
lB‏ دای زلی با fla‏ سنجش براساس خصوصیات وی 
یک بروتین همجون al oll‏ به یک IRL‏ خاص BS‏ 
sy‏ خاص یا ننخه دن با یک fl yy Oh gS‏ است. 
سنجش همچنین بایستی ساده و سریعباشد تا خطاهاراکاهش داده 
وامکان دهد پروتئینقبل J‏ دنورا تجزیه شدن مورد سنجش فرار 
apf‏ هدن تخلیس جدا ke cap‏ مسب یک رون She‏ 


lan‏ است. رین سنجش مفیدبیستیبهقدری حساس باشد تا 


ویژه دا 


oS Jae‏ از ده مصرف نماد درغلب la ie‏ پوتینی 
متاول ققط به مفدر ۰۳۹ تا ۱۰۳۲ گرم از ماده سنجش‌شونده 
ge!‏ داد 


وکتش‌های آنزیمی HS‏ 9 منتشرکنده نو اغلب سنجش‌ها 
See ply‏ چیه علکردی از رون استءبه نان 


|-Affinity chromatography 


برشتن) یک orld ge ating‏ ی به Bins Tee‏ 
داد هر ناه چرمکوچکترباد.مدت زمان یشتری در حفرات 
دانهها هدام فتده و در تیجه به حجم زیادی مایم نیز داردکه خارع 
شود nga jal‏ با جرم مشخص yal ge‏ 
tpl Cam‏ نمودن ستون؛لزروی ححمی که بروتتین DE‏ می‌شودد 
می‌تون جرم یک بروتن | تخمین زد شکل پروتین نیز مثل 
جرش میناد حجم خروعبررتن را تحت Ji db‏ دهد 
کرومات‌گرافی تعویض یونی: در کرومترگرانی مویض بونی[نوع 
دوم کروتوگرفی ماع olla‏ توت در بانج 
می‌شونددراین تکنیک از add‏ ستفلده میشودکه سطح‌شان با 
گروههای من کروکسیلپوشیدهشدهو رین در خنی با 
دای بر (NHS) cate‏ وا ای پا منفی (COO)‏ هستند 
پروتئین‌ها در مخلوطی با PH‏ خاص, بارهای خالص منتوعی 
pln ys‏ مخلوط پروتینی j‏ سنونی با ese sb‏ 
جریان ahs‏ فقط AE LL ating‏ منفی 
(پروتلین‌های اسیدی) به انه‌هاچسییده و پروئیهای بابار میت 


(بزی) و td‏ بدون هیچ مماعتی از ستون عبورمی‌کنند(شکل 0 
{EY‏ بوتینهای اسیدی سپس با ور دنن موی که EE‏ 
نمکی‌اش lle yy‏ است [شیب ted Sa‏ ییاز تون 
خاج pig‏ در GOCE‏ ین Sle Sai‏ بروین و 
asd‏ با ارهای مخالفشان همدیگر | جذب می‌کند در 
غلشتهای بالات نمک»بنهاینمکی pga die bb‏ 
عبت متصل شده و pe ie Je lat gas‏ 
افزایش che‏ نمک بروتین‌هیی با بر ool bad‏ یروتین‌هایی 
که به‌طرر ضعیف به ad‏ متصل (sha‏ در با خر ده و 
پروئین‌های با بر زد در آخراز ستون کروماترگرافی ob‏ می‌شوند. 
ou‏ شا متنهای دای بر نقی مان ری IAL‏ 
پروتیهای بازی Je‏ مبت) اسفده شود 


کروماتوگرافی تمایلی؛ تواتایی پروتتینها در اتصال ویژه به 
مولکول‌های ir‏ اساس bas ASS‏ است. در این 
تکنیک, یادا لکلهایدیکری که به رن مور ظر 
متصل می‌گردند ور وان به سح دای 
ستون چسباندهمی‌شون. AALS‏ می‌تونند سوبستراها با 
مهاکنده‌های زيم وا مود ماه ها وا مکلهایدیگر 
بافند که ه پرولن اختصاصی‌نان متصل می‌شوند در 
کرومانگانی Lease‏ ای بهآنتی‌باری که بیشترین 


F ME 2s - 


کان agg glad Ea abil‏ هدفبه صورت خیلی 
خماس صورت oS‏ 
برای تلد آتی‌بادی,پرنئین مور نظر ها از آن به یک 
حیوان (سمولءخرکوش موش یز ربق میودبعضی موق از 
tists‏ با ول »ای ۱۵ سید مهب Sil cbse‏ 
جهت الا تلد ltl gal,‏ می‌شود. ان پنید سنتزی 
ply‏ تلی رین وردنظر ساته می‌شودو Bin‏ که به یک 
حامل پروثییبزرگ متصل 02S.‏ ینود وید یدیا 
ll‏ انآ بدی‌هابه قسمت مود نظر توب در Sian‏ 
ab‏ منصل می‌شود. Jha‏ یوستزی یا شیماییآی‌توب به 
پروتتین غیرمربط را دم‌ار سمودن gal‏ می‌تامند و 
مانوری که در کل ان کاب eal‏ دید rsh‏ که به 
وسیه lia‏ پی‌نوبهای دی یا روتین‌ها وید Bia‏ 
مودی oe‏ بای جداسازی؛ ytd‏ و تعین شصوصبات 
پروتئن‌ها ithe‏ 
شداسایی پرونلینها » dh‏ پروتین‌های جای گرفته در درون Si‏ 
یکدی یا cea‏ معملٌ قابلمشاهدهنیستند دوروش کلیبرای 
شنامایی پروتی‌ها در زل» ope WLS‏ با رنکآمیزی 
پروتین‌های موجود در Ji‏ و یا اتقال الکتروفورزی پروتتین‌ها بد 
غشاهای ساختهشدهز Joys‏ با پلی‌وینییندی‌فلورید و 
سپس شاسایی ها م‌بش.پروتین‌ه در دون ژل‌ها سول با 
Sb IS‏ حاوی نره نگ‌میزیمی‌شوند در هر ده رک 
yp dhol!‏ سمولی gly‏ شاهده مود Sil‏ نک eal‏ 
شده فلورسنت ly al‏ مشاهد آن به زر خامی یار : 
Ia lah‏ رنک مود ad eal‏ سمل لی 
شناسایی حدد +۱۰۰ Spt‏ روتین به کار می‌رود تین مقر 
پروتینی 5h‏ مینون با کوماس cal‏ شناسایی نمود حدود Ve AIF‏ 
گرم است. رنگ‌آمیزی نقره یا لورسانس خیلی حساس ترند 
oS)‏ از ۱ ننوگرم را نیز شناسایی aS ge‏ کوماس و رنگ‌های 
دیکر را i‏ بای شاهدهبروتی‌ا عد از تال بهغشاء مور 
استفاده قرار داد بااین حال روش متداول مشاهده پر 


oll 
مسوالکگذری‎ inched las iS Sloat 
وسترن نامده می‌شود.‎ 


که گذاریوسترن ان تکنیک قدرت جداسازی الکتروفوززلی 


1. Green fluorescent protein 
2. Epitope tagging 


_@ 


Je‏ سنجش AS rly anil lb‏ شنامایی کاهش 
سوست یا تشکیل محصول است.بعضی سجش‌های آنزیمی J‏ 
سوستراهای sali Si,‏ می‌کند که در طی واکش رنگ آنها 
تفیر ea liye‏ سویسته اطور طیعی GS‏ هسند و 
بعضی ttt So‏ وب یک lye‏ رگ متصل میشون! 
به J‏ اختصاصی بودن یک نیم بهسوسترایش,اگر در نموه 
esl‏ وجود Sab‏ اش در حضور سوستای رن رگ تفیر 
خواهد کرد سرفت پاش i‏ مقر زيم وج 9 Wigs‏ 
نشانمی‌دهد. آنزیمهیی S‏ اکش‌های Sy‏ ای ge‏ 
می‌نان Sate aah al aga be‏ موه و cl‏ منوا 
گزارش وجودآتی‌ژن یا موقعیت oj al‏ که بهآن sab al‏ متصل 

شده تفه کرد 


سنش‌های bel‏ همانعر که 
خصوصبت ladle lly‏ محکم و ویژه به آت‌ژن درد در 
نتیجهمی‌ونآتیبادی‌هایی رای ernie dab‏ ورد 
نظر هه نود hey‏ شناساییوجودآنپروتین در ملوط با چند 
پروین دیک [داردن سوزن در ابر کم و دریک مخلوط نس 
تخلیس شد از آنبروتی: مور ose‏ ار Slat ab‏ محکم 
ob‏ به آتی‌ژن (ببراین وجودآنتی‌ژن) boleh‏ ناد 
نمودنآنتیبدی با زیم مولکول فلورمانس وی یزتوبهای 
Sly}‏ مشاهده نودب Jae‏ لیوا ail‏ استکه در 
حنرات شب‌ناب و مضی باتری‌ها وجود درد و می‌تونآن را به 
بای متصل نمو. در حضور ATP‏ و سویستران sued‏ 
lye)‏ رای می‌کندکهطیآن و اطع می‌شود رهز 
مورد. مد از اتصال آنتیبدی به پرنئین مورد نظر [آنتی‌ژن| و 
شست‌وشوی یبای الصال يف سوستای زیم متصل شده 
دی اضانهمیشود و ts JTL Bay‏ می‌شود 


شدت yg‏ با رنگ متناسب | مقدر آنیادی متصل به آنزیم 
gop‏ رین دنه مار ی زن موجد در موه اس tp‏ 
Se‏ این تکنیک در شناسایی پروتین‌های خاص در درون 
nye‏ زنده فده رون (GFP) ney‏ 
ام ote OFP apie‏ لورت ملیمیموجود در تاره 
ریاس JS)‏ 4.۱ ملاحظه ند یک روش سنجش دیگر 


بدین ترتیب است» بعد اژاتصال آنت‌بادی اول به پروتتین هدف 
ls S pp vale‏ است Shas Slay‏ حاصل از 
تیبادی ول با هدفاش, استفدهمی‌شود تکیبدو آنی‌ادی این 


{—_-»-+ mm 


tones! ae‏ زوا ند 
ارم زرط 9 


ال gps‏ کی وسترن لک ذاری با i arp‏ درجم کول SS‏ نها داد 
یا لکسا درالکتروقورز gay?‏ از روی ژل به غشاه من درایمتقل می‌شون. نها در این غشاء به (حتی حذف نمی‌شوند. مرحله Bowe AED)‏ 
موی از آی‌دیانتماصی (Ab)‏ پروتین Boy‏ ق رت و مت بان نویه 0S‏ تال اف به SA‏ وی ay‏ ود ظر 
اد به gah‏ اتمال yall loge je ya‏ نکیل ge‏ ان مرها در اج قبل مشاهده نیت سپس غشاء شستهشده و 
هی متصلنشدهحنف ینود وله AD)‏ تشاب col‏ دم (۸0) که ینود بو Alby ga‏ رنف هن 

می‌شود این دی دم لور کون به یک زيم[ ad I‏ یک A‏ رگا Cay‏ ید توب راکو با مود در 
که وجودشان را hj Cain bi‏ شناایینمود مت میشوند.مرحله(6: درخ Sa gL ate AD, seca‏ با اد 
رسوب خی ops‏ اصل از وک yd‏ مان می‌دهدتحرک اکترفوزی[و ین جر روتن مود ظرو همچنن فا آن ماس SA‏ 


تولی یی پروتن اد نود این وین خود i‏ وسیله 
نتی‌دیهایتجاری که بر lee‏ توب اد شدههسنند نمی شود 


رادیوایوتوبه با سهعی برای شنااییسولعول‌های 
زیستی هتند 

راد کته ob‏ از وهای موجود در کول 
روشی حماس Sy‏ ردیل Be gat in le ay‏ 
است. نالک انم در موکلهی شارب سورت رادواکو یا 


wb‏ ایزوتو!!میبشد. 


(ادیایزتوب‌های مورد استفاه در تحقیقات زیست صدها 
کیب زیستی J)‏ اسیدهای tcl‏ وکتتدها و حد وهای 
nae‏ مهم که Jk Abe lacy 9h‏ شاد 
you‏ تجاری در دسترس هستند. این موا gle‏ چشم‌گیری در 


Radio isotope‏ 2 وله 


الا تعین شود. 


ابا اختصاسیت آنتیبدی‌ها دم ol Se‏ روش eb ee‏ 
معمواً بای جداسازی پرونین و سپس شناسایی پروتئین AB‏ 
apd gical‏ همان طوریکه در شکل ۳:۸ نداندادهشدهاست 
دو cabal‏ مختلف در اين روش استفاده می‌شود. یکی از این 
mab al‏ مختص به پروتین مورد نظر بوده و DUA‏ دوم به 
آنتیبدی رل اتصال ob sl ake‏ دوم به یک Spb sii‏ 
دیگرمتصل است که بدین طریق اکان pls‏ دی ول او 
این tin‏ مورد ظر را که ab at‏ لول بهآن متصل شده 
است) رقراهممی‌می. آنزیم‌های جسبده ده به ی بدی دوب 
می‌تواتندرنگ JF‏ مشاهده alps‏ نماند و یا طی SS‏ 
شیمیولومینسانس! "نو وید کند که ah a‏ می‌تونآن را با یک 
فیلم با شناساکر حماس, تبت نمود. 99 آنتیبادی متفاوت (عضی 
gy tle ye‏ مه میشود) جهت تشدید ام یش حساد. 
مود JB L,I, Ss Se J wil‏ دسترس نش 
اما oj‏ رمزده‌کنده آن در دسترس gue eth‏ آنبرای بیان 
ny‏ فده 26 بسک روش‌های 2(۷۸] نوریب (فصل ۵ 
می‌توان یک توب پیدیکوچک (دله‌ارکدن توب به 


۲ ۱۳ 


۱۲۵ Leggy 


زیستی sre)‏ بروتلین با اسدتوکلئیک) با رده 
( ")لام است. 1" ربهصورت کون به مولکول اافه شود 
ae py‏ جزء ESL‏ وکول Cat)‏ جون این 
روش WLS‏ نمدن ساختار یی یر م‌هد در CN‏ 
ما مایت زیستیموکول نادار توت از فرم غیرشادر 
پیشوندو BSL‏ 


میبند.جود هی وتو به 


ان ده می‌شود 13k)‏ تریسین) وش‌های اناد 
رای Jule‏ مین بروئیها ۳ اعث sats Ligh‏ 
کوواانبه حقههایآرومنیک زنجرهای جابیترزین[مونو و 
دی‌ید و تمروزین) متصل شود. 

آزمایشات نشاندار نمودن و شناسایی مولکول‌های نشاندارشده با 
رادیو ایزوتوپ‌ها aly ay LS CAS‏ نورادیوگرافی Se)‏ 
روش Sel‏ 6 نیمه کمی JB‏ مشاهدم! شاساییمی‌شوند وبا 
ایو slat lad lacey‏ ای Spell‏ می‌شود 
شمارنگ روش سنجش کتیبوده و میتولد Jal‏ ترکیات MLB‏ 
gal‏ ازوتوپ‌ها را در تن و بستهبه ماهیت pole‏ تعین تما 
el‏ دو روش شناسایی سورد استفادهقرر 


sl eta 9 
ae 

در یکی از هی او دیرف یک بافت و 

ات سازنده سول با ترکیات ردو کنو 


یا 


Js 1‏ شدهو مود ردو 
وی که در SLA‏ پر نشده‌اند شته Le gt‏ نها 
ور نات عرضی Upland‏ 
منجمد نبودن ساختا lal‏ بی‌شود. سپس تمونه با امولسون 
عکسبردری حساس به تششع پوشانده ally lia ag‏ شدن 
مسیون راتفر کوچکی ایجد یود پر کدی ین ات 
ار مه gah‏ او بسگی دش و Lip‏ مبکروسکوپ 
JIS‏ کل سلول‌ها در on‏ 
Jol lab‏ سللی که pe J lye Sle‏ ده و سپس در 
JS‏ سلول حرکت می‌نماینده ضروری می‌اشند PSE‏ 
lide‏ از میکروسکوپ فوران aye aa‏ فصل ٩‏ 
ترضیحمی‌دهیم) lin ool > Vp‏ اغلب AS‏ انار 
ba;‏ وجود این los Sy}‏ ول داد کیری‌های 
مختلنیوبرایشناسایینلیهای DNALRNA‏ خاصی مورد 
تاه قر ید deal)‏ 4۵ 


شناسایی می‌شود مطلمات ات راد 


۳ activity 
2- Disintegrations per minute 
3 Hallie 4 Autoradiography 


"1 


فعالیت ویژه! که مقدار gly‏ کتیویته در واحد ماده است) با هم 
(dpm) "as‏ بای هر ees‏ 

پل Sell‏ می‌شوند.فعلیت ویژه یک ماده نادار شده به 
حتمال تخریب رای توب که ین خو نیمه عم" آن این 


مفوت بود ab‏ تجیه در 


aye‏ فاد یمه خر مد زمان رای تیم اراس 
تحت یر ریب Bgl‏ ند درل هر اه نم عم راو 
رتوبی کنر هد میت ویژهاش ارات [جدول ۳.۱ 


Jas 
دیق‎ oe Bp دا و بین‎ nile متسب رب‎ gt 


لیتویژه JESS‏ یستیبهحدی باشدکه نان ردو 


شناسایی شود به وان Ibe‏ متبونن و سیستئین JL‏ شده | 
ply‏ ۳5(۳۵)ب‌طور ومیمی بای IAL‏ من Slay‏ 
سلولی os ich Jilly‏ هی این اسیدهای مه 
Call‏ ویژه dpm/mol) Yb‏ ۱۰۳<) امکان‌پذیر است. همچنین 
پیش‌سازهایامیدنوکلیک که با ۸ نشاندر wl‏ و به صورت 
تجری در ترس میبشندفلیت اختصاصیبیشترینسبت به 
همان مادم نار شده MCU‏ درد در الب آزمیشات اشکال 
تشاندار شده‌ا 71 ترجیج دادهمی‌شود زا امکان می‌دهند RNA‏ 
DAL‏ دز مدتکواهی ig‏ به وه سویکمی 
نیز th‏ ترکیبات مختلف حاری فسفات که در آن هر اتمفسفر رادیو 
یورب push 4 cal Ad‏ ترس استهبه ENS J‏ 
اختصاصی بل als glassy‏ پا به‌طور سمول Gy‏ ندز 


کردن اسیدهای توکللیک در سیستم‌های بدون سول به کار می‌رود. 


ez)‏ نیمه عمر 
35 ۹7 

Woo‏ روز 

pla 18 lye 

ترتوم(هدرون ۲ ۴ سال 

Wo‏ ۲سا 


ترکیات نشاندر شده با yal‏ ایوتوب‌ها خصوصیات شیمییی 
مشایهی با JL OLS‏ نشدهمرتبط درند بهعنون She‏ 
آنزیم‌ها در کل نمی‌تونند بین سوبستاهای JL‏ و OLN‏ نشده 


تما قال شوند وج ya) slapd‏ 
داخل کروشه و به صورت پیشوند تشان می‌دهند PHY Ss)‏ 
لوسین) اما در عوض oly‏ در کردن tat Lb‏ موکول‌های 


۲ 
bys 


B ملکلی‎ ae io Poor | 


سپس دریک دترجنت حل شده و پروتن از آتی‌بدیجدا می‌شود. 
نموه با SDS-PAGE‏ جدا شده و ان ردیگافیمی‌شود col‏ 
نع آزمایشات, یک ترکیب Sc di‏ با تشعم فطل می‌گردد 
a cle‏ ال Jj‏ ریخنه مشود به‌طوری که انار نو می‌تند 
وجودبروتیننشندر را aS Abts‏ در اين روش از فلم یا 
S38! SLs‏ دوبدی eal‏ منود 

آمایشات ضربه تعیب" ور اختصاصی برای دنبال 
نمودن Opal‏ در موقعیت داخل سلرلی برونئین يا تغیر یک 
پروتلین by‏ بویت در طی زمان ورد اتفاده را می‌گیرد این 
ستوالمل آزمیشگاهی نمونه سلولی در معرض ترکیب نادار 
ane IE‏ ان تکیب نار یود ور ISL‏ مولکول ورد 
نظلر در سلول شود و of dae‏ بچسید fe ld)‏ مدت کوتاهی» 
نمونه at Bh‏ شده و ترکیب‌هاینشاندری که اد ساختر 
موی ند etd,‏ شده و در رب شکل fais‏ کیب 
aye‏ نویه می‌شود[قی) JSS)‏ ۳۹.) نموه Sob‏ 
lt‏ در مرح تیب مور بررسیقرم‌گیر تا مقعیت با 
WE LG plat JS‏ در طیزمان تین شود Sale)‏ 
ضربه- eal‏ که در آن پروتین مور نظر je‏ رسوب‌دهی با 
ایمونزگلولین‌ه و چناسازی با SDS-PAGE‏ به وسیلهاتو 


ردیوگرافی شناسایی می‌شود, آغلب‌جهت بررسی سرعت ستز 
ld Sys Ay‏ می‌شود. ينعم با زود یش ساژهای 
اسیدآمینه‌ای ULE‏ در مرحله ضربه و شناسایی مقدار و خصوصیات 
yyy‏ زدیوکتیو طی مرح تقیباجام می‌گیرد. 
روش می‌نوانتفیراتبعدز ترجمهپروتنن راک باعث یر تحرک 
اکتروفورزی و سرعت تخریب آن می‌شود, مشاهدهنمود. یک 
تفه کلاسیک از تکنیک ضربه ‏ تفیب در بررمی سیر ال 
پروتین‌های نرشحی از جیگ ستزشان در شبکهآندپلاسمی به 
sth pe lee‏ افصل ۱۴ 


otto! 


طیف‌سنجی جرمی می‌تواند جرم و نوالیپرونن‌ها OPT‏ 
ند 

طیف‌سنجی جرمی (MS)‏ نکنیک فدرتمندی برای تعیین 
خصومیتپروتین‌هات. طیفسنجی جر ela ot‏ 
در تعین جر بروتن ayy MBL‏ موردستفاده ار Sig‏ 


1 Immuropre cipitation 


3 pube-chase 


ga ae oS la Sil‏ نهد مود انا با 
یزرهای مختلفی انجام می‌شود. شمارشگر SA‏ یون‌هاییرآکه به 
وسیله ذات 3یا شمه گامای loadable‏ ردب ایزوتوب گازی تولید 
Sl pe‏ می‌کند در شمارشکر ستیلاسیون: نموه 
Jaks‏ یی حاری ترکیب لمات مخلوط میشود. کیب 
فلوسانتهنکابی که رز Job Sells‏ تیب 
رادیویزوتوپراجذب نم باعث تیش نورمی‌شود یک فنوتوپ در 
دستگاه اي a HY‏ توا ol‏ نموه ون را می‌شمارد 
فسنوریماگر!؟ بای انداژهگیری رادیواکتوتیه به کار می‌رود 
فسنوریماگر L‏ استفاده از آرایش دوبعدی شناساگره اطلاعات 
دیچیای ماس al‏ تخریب‌ها برحسپ مقدر تخریب در 
دیق بر ری پیکسل SO‏ آ یک oh ae ap ghee‏ 
pe Waly ge Stand‏ وعی ld‏ کتریکی LB‏ یی 
قرش شون بهطور ea he le‏ مولکلهای یکیو 
جداشده ی زل اکتروفوز مود فده ار گرفته و بایان هدف 
Hope sly ile‏ مشود 
ترکیی از تکنیک‌های hand‏ ونشاناکردن وروش‌های 
شنسایی کفی و مشاهد‌ای به مقدار زیادی در Lae‏ نشاندر 
تمون مور تاه را a Si‏ عوانمال, بای AA‏ 
ayy ll‏ تشد توا یک نوعسلول SB‏ 
از phe‏ سید al‏ او کی [همچون [35"]متبنین)برای 
ap‏ دیق وه م‌شود. طلی این مدت اد آمینه LH‏ 
ین ul‏ سول مخوط ده و دار از اسیدهای 
آمینه شاندار شده» به صورت بیوستنزی وارد ساختارپروتئین‌های 
اه ستز شدهمی‌کردند. سپس میدهای el‏ راو تیوک ورد 
پروتی‌ها ja‏ لها شسته sales ape id go‏ 
lage bee oa‏ سلولی SS) el a J‏ 
محول ترجنت| سپس با تقو لی Sb bebe‏ 
با اترادگنیوفنورمگر مود نیزا Sip‏ دای رای 
آکتوبهپروتنینهای تازه سنتز شده مربوط می‌بشد که اسیدهای 
مین ادا دنور has‏ همچین بروتن‌هارا یانب 
کروماتگرافیمبعجدا مود و یواوه را دازا Eb‏ شده 
بو کمی با یک شمارشگر مین کرد.جهت شنامایی یک 
هی که رین روش ILS‏ 


see! 


پروتین ویژه از ow‏ همه 


شداند. از sab al‏ اختصاصی برای پروتئینمورد نظر میتوان 
elit‏ نمودو آن پروتلین jl‏ روتنینهای دیگر ign»‏ شناسایی 
کرد و رسوب اد [رموب دادن ایمووگویولین !)سوب حاصله 


شکل تجربی ۳.۴۰ جرم مولکولی را می‌توان با طیف‌سنجی 
چرمی جداسزی | open‏ لیزری با کمک ماتریکس زمان 
پسرواز (MALD-TOF)‏ تسعیین نشمود. در طیفسنج ere‏ 
ca le (MALD-TOF)‏ ری لیر مخلوط دی با بروین 
هیک مه SO‏ 
bon ee‏ رب رف آشکارسا تاه ده Jo)‏ 0 ©( 
زمان رسیدن به آشکارساز با نسبت پار به جره (M2)‏ پون‌ها متتاسب 


جذب شدهبه sy‏ صفحهفلری ph‏ 


است. در مورد shox‏ دای بار SS:‏ یسپن‌های کوچک‌تر Fore‏ 
حرکت می‌کنند [درزمانکوتهی (are jl a‏ وزنمولکولی با 


استفاده از زان پرور یک یون نادار محاسبه apg‏ 


مدا الکتریکی ب قدرت ال یجدمی‌نود. ین میدن Bi‏ 
sn Sly‏ ردب سویقسمت دوم هت Sse‏ قست دوم 
دستگه aul‏ جرمی است. coop eal‏ در داخل محفظه 
SEIS OE‏ ویر bog hid‏ امس اختلف ce‏ 
Cel yell) pp‏ می‌شود نها به طرف آشکاساز 
دای وب آنبرخردکند آشکارسازقسمت سوم Sul oad‏ 
می‌دهد. Yh eS‏ فسی هر دم از وه | در نموه 
انزه‌کیری می‌کند. قسمت چهارم؛ سیستم اطلاعات می‌باشد که 
Sale‏ این سیستم an‏ تلم م‌کند و oe‏ 


جم‌آری و برزش Job HE‏ اه هه ab‏ و Be‏ 
yb‏ چاه ph Hes‏ جهت Ul leer‏ خسی از 
نموه cn lin aly‏ نماد ان ig‏ 5 
ی مین تول ید با MS‏ پشت سر هم (MSIMS)‏ مود 
oe ili!‏ 

Sag ney ip تلد‎ lp lel yet دوروش‎ 


@ 


= رشن 


رت یش UD‏ 
| 
یرون هش باه دم شود 
۵ شکل تجربی ۳۲۹ آزمایشات ضرب و تعقیب می‌توند سیر 
تغییر پروتنین یا حرکت آن را رديابیکند.۵) ری پیگبری سرنوشت. 
یک asd ino typ‏ لول سلل‌هابه تنم اعت در حضور 


]5[ وین اوه شدند laps)‏ تا همه پروتیهای نازه مت 
شاد i‏ سین یدای مه p82)‏ ورد له نشده 
بو fiscal Roary sites‏ دوه لکد رید 
امه تیب در ان ۲ ساعت در فاص زمنی ماوت sips‏ 
تا شده و پروتین iy‏ به وله رسوب‌دهی با اون Us‏ 
pie‏ درانجاگره ig‏ با چکلی SDSPAGE duly‏ 
eb eee,‏ وب دی Sul sl‏ اي Sebo) Ba‏ 
yet‏ خاص از لحظات اولیهسنتز تا زمن لوغ مورد بررسی قر گرد در 
atin be‏ اول به jl age‏ لوچک (]) منتز شده و سپس 
سم یزود شدن کرهیداته هر بخ بزگتر ]یر 
tye‏ هو صفی رین نار طی مه ah ppd‏ در نیم 
-عت اول مرح تقیب. از به 9 تبدیلمی‌شوند.پوئین به مت ال 


+ ساعت پر ده وسیس tar‏ 0 8 میک PO)‏ 
شن به وس al‏ شنت بد یه (one‏ همن بیش در 


 مرف را می‌اختند.‎ ty شد که فم چپش یاف‎ ple la 
شود و این‎ Jam pt gene ge alge بان‎ See 
ore as وی طیمی‎ Hem 


es‏ اطلاعات pV‏ همچنینمی‌تون i‏ قسمتی از روتین و 
+ همه ن رنعن loys‏ روش Sb LS pean Bal‏ 
سبت جوم (0) یک مواکول ار ونر سبت به بر )2 
۶ تمین نمود این تکتیک جرمدقبق یون ne)‏ می‌کند 
Gaerne‏ جرمی je‏ فست کیدی cad a‏ ول مب 
ون است: دراینقسمت بر سمولبه صورتپروتونبهمولکولهای 
یا روتین منتفل می‌شود. تشکیل این یون‌ها در حضور یک 


seas 


8و و و و وه هو با 


Toe 1۸00 130 100 18001600 176 0‏ 1۵0 0 ام 


SMS of me 83647 


و و و و وا ۵ با اوه 


0 


|e soe fora‏ مور 


یلیل نس 
هل ی اي 


0 a0 


شکل تجربی ۴.۴ جرمملکویپرول‌ها ny‏ را میتوان ب وسیلهطیفسنجی ناسیون لکتروسپری له بنی هن نمود. 
8 نیون pe latins ain Sey Sl‏ ا عبر دادن لول از یک سوزن S)‏ عت با تشکیل داد وب تن oda ey‏ 
lf lage lhe yb‏ شدیدً ادا تبدیلکن. DE pat‏ بون‌هایگازی تلد می‌کند که وا طیفسنج چرمی a age ips‏ وسیه یک 
نایور بیدا شد وسپسبی‌اهطرف اشکارساز یت NL os (Oph‏ یف جرمیمخلوطی هپت زگ ety‏ کوچک ‏ به 
صورت AMA‏ شبی بون‌های یدب آشار سار (محو ۷] له نسبت با به چم (سحور 0 شان می‌دهد gels Spat‏ دستگه MSIMS‏ 
gb‏ که در قمت هن ده شد) یک ین ییدی lb‏ میتون تخب و به وهای کوجکتر ab aad‏ کرد و سبس Baye‏ و 
abs‏ فا a‏ طیف be) MSIMS‏ محصول بون نز مد می‌نودطلعاتساختری sty‏ ون ماد همچون Jie‏ بر ول تیه 


JB SOL‏ می‌دهد be‏ وی ۸۲/۷ تخب شده وق Aa‏ گرد وطفحرمیمحصولات ی نز ری مشود توه ات 
بشید در لك اد MU opt‏ کنر ۸07/1 وجو رد زر وان بن هه میشود با برس ناژهای مخت محصولات :و 
با تجهب یک در چنن آمایش‌های ll‏ ود دی شکسه م‌شود و هچنن با استن مقر سای مه و lel‏ مود در ماع 
ee‏ میتی sic‏ اه که cad ۱۷۱۱9۵ 00۳۷/۸ bil‏ ست ور 


Sipe لیری با کمک‎ aan! sil (I) eign 


1- Matrice-asisied laser desorptionion:atio 
latria-asisted laser desorptionjionzation ماش دراد‎ (E5) "eg (ALDI) 


2. Blectrospray 


E wey 


فده از EN aks 399 ub Jy EL‏ میدهد 
tb Je)‏ مور ook‏ 
طفستجی جربی خلی le‏ بده وق به شنمایی 
*مول( (pei) Jp toni‏ 
از رتش ون ples cal lagi] ۲۰۰۰۰ Jip‏ دنت 


2 (gag 


(Die one چرمی استه‎ gil نع‎ 4 ayo Sl 
درصد و در مورد پروئین‌ها‎ el Lye lay در مورد‎ es 
همان‌لوری که در قسمت بروتئومیکس‎ Cull درصد‎ ۸/۱ 
مخوطی از‎ MS توضیح ده می‌نود می‌تون با اسفاه از‎ 
پروتن‌ها و همچنین پروینهای خالص شد را مر بررسی فرر‎ 
ور معول. وهای پرتینی با پوتازها هضم شده و‎ 2d 
Heap موردبررسی ور میرن‎ wie  لساحیاهدتپ‎ 
مخلط پوثبی از رای زیسنیء‎ Giddy MS و اختصاصی‎ 
ترپسین ی پروتازهای دیگر چداساری نسبی تریات با‎ bol حضم‎ 
و سپس ال محلول خی‎ (LC) gle A Sly ll 
طیفسنح جرمی تاندوم‎ (lain) شده ار سنون کرواتوگرافی‎ 
نامبده شدهوامکان پررسی‎ LC-MS/MS است این تکنیک‎ ES 
پوسته الب مخلوطهای پروینی را می‌هد.‎ 
فراولی نسی بون‌هاکه به ومیل لیفسنجی در من یی‎ 
بسن این اگر‎ Se pai) ae می‌شود. مقر نمی‎ 
ای یک پروتینخاص در 9 نموه‎ Sali بخواهيم ۷5 بای‎ 
Ae و یک موجو‎ ca از یک مودو‎ ps a) مختلف‎ 
ان تفه عیام اس ایک نداد دالی در نمونه‌ها‎ 
ین دنمرنه ماوت اش‎ ea italy تفه کي‎ 


سپس مین مقر yy‏ نیت به al‏ مود 
در من lp‏ مل اکن ید تارتین مد 
نرب درستی ردو نموه مقیسه شود 


ساختاد اول پروتنین را می‌توان با روش‌های شیمیایی و 
همچنین از رویتوالی‌های زنیتعین نمود. 

روش LAME‏ بای تین وی دای یک پرتین, 
تج دمن ol cl‏ روش گوه این دم اتهای در 
ند نار ده و سپس یدنه نا ده از sgh‏ 


ony‏ شده و با کروماتوگرافی ple‏ با فشار بل(" شناسایی می‌گردد. 


1. Time-ofight 2- on trap 
3 High-pressure liquid ebromatogaply 


: 3 


(شکل ۴۰)مونه esi‏ روتینی Sb‏ ادلی (Sis)‏ 
که وزن Sige‏ پا 
سپس بر روی یک صفحهفلزی خشک می‌شودانژی حاصل از 
تیش از بعث yd‏ بخار شدن نموه می‌شو. این عمل باع 
Ly sae sy‏ میگ در5|(شکل ۳,۴۱۵) نون 
پتیدی با روتینی در yd ibe‏ از قطرات ریز تبدیل 
می‌شود ان عمل از طریق وله Sy‏ زک 9 فشاراتصفری انجام 
می‌گیرد قطرت در gio‏ مان اکتریکیشدد ایا می‌شود ای 
میدن PONS Db 45 Ch gas bel‏ سیر کت 
ورود & آنالیژور در اسپکترومترجری تبخیر شده یون‌های باردار 
چدکانه از روتین‌ه و تیدا ید می‌شود. ون‌های کزی در 
قسمت آنایزور دستگاه MS‏ براساس gle‏ به وسیله مان 
I‏ شتاب یاه و nigh le‏ 

p‏ یزور wil pate S yap‏ راد عارتد از نز 
زمان (TOF) “iy‏ و تله SUI igs‏ در دستگاه TOF‏ 
ماس مدت زمانی است که IB ap ie Sb‏ رسیدن به 
iS ppl Jp LT‏ این زمن با مدا 9 shaggy)‏ 
ep SS‏ از ون‌های FSi‏ با بر یکسانحرکت Sp‏ 
(4S aio |, ۳:۴۰ CY)‏ متاسب است. در آیزورهای AG‏ 
ai‏ میدان الکتریکی بل تنظیم بای گرفتن با به له اختن 
یون‌هایی با خاص به کر م‌رود سپس بون‌های هت اهاز 
یزور ai‏ شده و بهآشکارساز می‌رسند (شکل الف ۱۳۶۱ 
pa as ioe‏ میا الکنریکی esha logy Spe‏ 
bd‏ ۶ ر یک به یک La]‏ 


ac,‏ ونر 1۷ را جذب می‌کنه مخلوطو 


aa oi‏ اين آزمایش تولید 
طیف op‏ اس که Job‏ آن نود نی نسی (مجور له 
mlz‏ (محور ) است (شکل b‏ ۲.۴۱ تمودر الا 

در دستگاه نوم یا (MSIMS‏ ه رکنم از و‌ایولدی در 
طیف جرمی وله (شکل ۳-۴۱ موبلا متا تخاب نمود 
و آن را به وسیله برخورد با بک گازب‌اثربه یون‌های کوچک‌تر 
شکسته و سپس MZ‏ وفرنی نسبی ad‏ یونی حاصل | 
ناگی نود J)‏ ب ۳۴۱ نوا این همه ین مراحل در 
یک دستگاهنجام می‌گیرد و زمان لزم بای آنیز هر ون ولای 
al‏ میباشد. دور دوم قطمه قطه شدن و نیز Selig‏ 


تمین La‏ واه یتیدی |> سید al‏ یدهد چون 
قطمه قطه شدن دراثر برخوردبگازی‌آثراول در پیوندهای پپنیدی 
gli!‏ می‌افند, بابراین اختلاف جرم oe‏ بون‌ها به اختلاف جرم 


اسیدهای آمبنهموجود درزنجیره مربوط برده و مکان نعبن تولی را 


dole etic; [0‏ و لکای 


شکل تجربی ۲۰۴۲ کریستالوگرافي اشعه x‏ اطلاعات حاصل از 
پراش را فراهممی‌نماید که می‌توان با استفاده از آن اطلاعات 
ساخترسهبعدی یک پروشین را تعیین کرد. ) قسستهای اساسی 
کریسالکف با ام دوقت شهب کریستا خر م‌کند قستی 
از آنعور مد وقستیدیگر در جهت مختافی (Pls‏ 
م‌شود ندت ماج yy eae‏ یک فیلم شمه ۷ با آتکارسز 
لکترویکی ات مد ed cd‏ اواج باش اف snl‏ بدا 
آزیش متوب ایجاد می‌کند. ) الگوی پراش اشعه « یک کریسال 
پروئین روی آشکارساز حالت جامد. جم‌آوری می‌شود. با تجزبه و 
تحلیلها اگوی ای همچون این شوه مقیت نها در وین 
می‌تون ons‏ مود 


1+ peptide mass fingerprint 
2- X-ray crystallography 


3+ Max peruiz 4 John lendrew 


yu 

| در انتهای ۱ ظاهر 

میشود این چرخهبهدری تکار می‌شود تا هعه رزیده‌های 
پلیبتید شنامایی شوند. 


قبل از NAD‏ زیست‌شناسان got‏ مسولاز روش cated‏ 
اامن بری نعبین تولیپروتتین استفادهمی‌کردند. ما مروزه تولی 
cating‏ کامل لاله مسول با ررسیتلی‌های ژوبی نمی 
می‌شود ژنوم کامل موجودات زندهزبدی تعین SIP‏ شده است و 
اطلاعت op} gly‏ اسان و موجودت دیگربه سرعت در ال 
گسترش است. همان‌طور که درفصل ۵توضیح دادهمی‌شود توالی 
روهار می‌تان از وی ولیهای DNA‏ رمزدهی‌کنده نها 
پیش‌ینینمود. 

روش فدرتمند بای تمین نوی ESL‏ یه یک پروتین» 
استفاده ترکیی از MS‏ و تولی‌های موجود در بانک‌های Perel‏ 
ath‏ دراول انگشتنگاری جرمی پنیدی !از یک پروتین 1 
استفده از MS‏ حاصل می‌شود. انگشت‌نگاری جرمی پپیدی 
فهرستی از وزن‌های مولکولی یتیدهام‌بشد که به وسله هضم 
پرونتین با پروتتار اختصاصی همچون تریپسین eas deel‏ از وزن 
مولکولیپروئن و bled‏ حاصل از هضم آنزیمی آن رای 
جستوجوی پرتین مشاه از ظر ده وبا نقشه‌های چرمی 
پیتیدی مشبه وا یکسان در بنکهای ge‏ نوم استفاد 


می‌شود طیف‌سنجی جرمی همچنین بژی تین A‏ مستقیم 
پتده با lial‏ از MSIMS‏ میناد مورد JB lal‏ گرد 


ساختمان فضایی پروتنین با روش‌های فیزیکی پیشرفه‌ای 
تعین میشود 

در این فصل, AST‏ کریم که عملکردپروتن به ساختر 
ol yest‏ رن بای به تصویر GALS‏ عملکرد 
پروتین gl nts SLs‏ را بایستی Ss‏ تن ساختمان 


فضایی پروتین بهروش‌های پیشرفنه فیزیکی و آنلیزپیچیده 
اطلاعات آزمایشگاهی نیز درد ما لور مختصر سه روش که بای 
ساخت مدل‌هایسهدی از بروتی‌ه aie Bail oye‏ 
توضیح می‌دهیم. 

کریستالوگرافی ical 1 anil‏ از کریستالوگرافی اشعه Mh‏ 
رای تسین bey onto sine JEL‏ ماکس ap‏ وجان 
"ys‏ در دهه ۱۹۵۰ آغاز شد در این تکنیک اشعه ۷ از یک 
as‏ رین 96 ده usb Jw Sys)‏ نها 


فصل ۲- ساختار و عملکرد E 1۳۵ ean‏ 


به سار رون صدمهنزنند عکس‌ه رو ca old‏ می‌وند 
gla’ ipl sad lousy‏ را از موده و ساختار 
سهبعدی پروئین را بزساری می‌کند. پیشرقت‌های آخیر در 
میکروسکویی کریواکترن ان امکان را به Gab gee‏ 
lan‏ مولکولی را سرد که می‌وادبه دک ما از چگونگی 
tiny Sle‏ کمک aS‏ فاد از بیکوسکویی تون و 
tly il‏ دیگری از میکروسکوپ‌های الکترونی جهت شاهده 
ساخترهای سلولی در فصل ۱ توضیح 0 شده است. 


طیف‌سنجی ۷/1 : ساختار سابعدی بروتین‌های کوچک که 
lel ۲۰۰ ysl‏ دزد را obit‏ با طیق‌سنجی تشدید 
مفناطیسی alee Macon‏ نود در این تکنیک, محلول LiL‏ 
پروتبنی در مدا اتکی IF‏ 5 و belt‏ فرکاس‌های 
برروی حلت‌های اسپین هسته دراتم‌های Shae‏ 


ee 
نهایمجاور در‎ dang می‌شود.حالت اسینی هتم به‎ bl 
آمینه‎ gla! ose Js wh 
یدیروی ات سپین نسبت بهرزیدوهای درتر‎ ig aap 
درند. از روی تشدیداثره فاصله ین اسیدهای آمینه زمی‌توان با‎ 


آسیدهای آمینه Hg JS‏ نحت 


فرآیندهایی شییه به lle‏ محاسبه نمود سپس این فواصل She‏ 
ساخت مدی از ay inte Sls‏ مر تاه زار م‌گر 

که در als NMR‏ بوریکردنپرویننیست 
(مزیت NMR‏ ان تکنیک محدودبهپروئین‌های کوچک‌تراز Ve‏ 
کیلونون میب باوجودین از NMR‏ منوا بای sibs‏ 
lage au ala iy aged‏ ساخرهای ریبد 
وبه فدر کافیکوچک هستند تا بان تکنیک بررسی شون 


aged خصومیات‎ yu شناسایی و‎ yas 

* پروتن‌ه ial‏ از dale bol phe‏ و از همدیگر بر 
اساس تفاوت در خصوصیات تبمیایی و قیزیکی Ue‏ کرد. 

8 سنجش‌های مختلفی رای ALLS‏ و اه‌یریمقدار 
ty‏ تاه م‌شود بضی سنجش‌ها از واکنشهای 
Jie ayy ly‏ که ه pti ges ol‏ 
بهه So‏ سنجش‌هایدیگر سیگال رنگی رتفا 
از سویستراهایرنگ زاو آٍیم‌ها ی ی‌کند. 


۱ miroscopy 
2. Nudlear Magnetic Resonance 


"1 


نستکه بهدقت با همدیگر در یش کریستالی 
سخت. کر هم قرارگرفنه‌ن. طول موج آشعه x‏ در حدود ۰۱۱۰/۲ 
Joie,‏ کت است تا موقیت مهار در مولکول 
Ean ula ayy Sa os‏ هار( کده‌موده 
و she!‏ می‌کنند. لگوی پراش از لک‌های جداگنه‌ای 


تتکیر می‌شود این لکهها a‏ وسیلهبرخورد اه باش pid ail‏ 
عکسیردری I jl ST Sb‏ یا یشوند (شکل 
۳ تگوی پاش ایجدشدهفوالمادهپچیدهبده yan)‏ 
۵ که میناد دنه اش و شدت که بتوجه به پر کدگی 
ag‏ یر ی‌کند بر کنگی nll‏ یز بهوسیه ساختر 
تم و Sgn dS‏ سای et ay‏ مشود بزیتفسیر 
نی پراش و محلبه رنگی اکترونه(که نقتهچگالی 
الکترونی یه ne Chalo ale igi‏ نام برد و 
همبنین پوتین Se) ab pa‏ | تال Ob a‏ سنگین) | 
شتن نقشه چگالیالتونی he‏ مدلمولکولی cata‏ رب 
چگالی لکترونیمعبقت داد ان مدل‌های ملکای رد le‏ این 
کتاب می‌تون Sta) ae‏ شکل ۳۸ این رین یه به بزسازی» 
شکل یک سنک از روی موج‌هایایجادشده gat fp‏ آن در آب 


میبشد ایک بضی lp‏ سار نست‌هاییاز ون به 
وضیح مشخص نمی‌شود line‏ فده ASS‏ شمه 
Gale pha x‏ ساختارهایآغلب lay‏ ین نود به 
تحوی که اين ساختارها را م‌توان دی. تابهامروز ساختار سه‌عدی 
بیش از ۱۰۰۰۰ پروتین تبین شده است. 

میکرمسکوپی کرایوالکتلون؛ Sou! L‏ بلوری کردن بعضی 
coh ag‏ است هه کیال از بضی دیکر وا 
پروتینهایچند ی وحدی و پوین‌های هراشا نز به 
صرف وقت و آزمون و خطاهای زیادی درد تا فقط شرایط مناسب 
برای بلوری‌کردن پروتئین gl wiih lel‏ هم‌اگر آن شرایط را بتوان 
در همه پیدا کرد (رشد دادن کریستال مناسب برای مطلعات 
ساختاری, بيشتر از یک کار علمی؛ کار هنری deal‏ روش‌های 
متعددی برای تعیین ساختار چنن پروتثین‌هایی که سخت Si‏ 
می‌شوند وجود درد یکی از این Lagi‏ میکروسکویی 
athe yg SIL‏ این SoS‏ نموه رونین یه سرعت در 
هلیوم میم منجمد می‌شود تا ساختارش his‏ شود سپس پروتئین در 
ele‏ مجمد و آپونی شده در یکروسکوپکرایوکتون مود 
برس زر م‌گرد عکس از وین al‏ دوزکمی 
لکترون از ویایمختلف گرفهمینود تا لترونهای ید د؛ 


Ea‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکلی 


شناسایی و تعبین خصرصیات بروتین‌ها ne‏ 
watt Sify‏ 
میکروسکوپ کر ولکتون و NMR‏ تین می‌شود 
کریستاگرانی x wl‏ اطلاعات زبادی درباره ساختز 


8 ساختارهای gant‏ پروتئین‌ها با کر 


aging‏ میهد مان روش اجه کریسل کرد 
lagen‏ درد میکروسکوب تون 28 زیادی در 
taf‏ پروتینیبزگ که بلوری گردشان مشکل 


قرنبیسشمآغلب ag ll‏ بهتجزی وتیل 
رتیه he‏ دی مود م‌شد ب ال یک مق 
نیس ربا مین فلت نمی (موستر: محصولات, سوعت 
وکش هو ور خر Sl‏ لیم لآ 
همکد eg NE yin‏ زيم محدودک در 
مسیر متاولیسمی شرکت می‌کردند نیز موردمطاله قزر می‌گرفت. 
در یاس Cain jenny‏ و فلت نیم در لول HLL‏ مود 
برس قزر asia dager sb Cie‏ دروه بر روی 
بان و فلیت یم موضوعانیبدد که له می‌شن. این 
الا اطلاعت زیادی را دراره علکرد و مکایسم عمل 
ها به‌طورآشفرادی و همچنین تعدادنسبتاً کمی از 
روش یک 


به یک cys‏ مالعهبروتی‌ها رای فراهم نمودن تصویری کلی از 
رخدادهایموجود در پروتوم یک سلول.بفت یا کل موجو 128 
ays ul 6‏ 


پروتلومیکس مطالعه هم gla yey‏ یا مجموعه زیادی از 


iy igs‏ | براماس سرعت ته‌شیی جدا 
SE Ai a‏ و جرم رین تحت 


oh IB 
پروی‌ها ابر امس سرعت حرکت‌ان در‎ usa a | 
LSA ژن‎ isis Sp b> اتکی‎ Jae یک‎ 
ASL) می‌توند زنجیههای پلی‌پتیدی‎ (PAGE)SDS- aud) 
باکترا هم غوت داد از هم جا‎ Me ون ملکوی‌ان‎ | 
singe Si iyi را ماه کید‎ ۳۰۳۵ Jo) as 
لکترفوز راهم می‌ناید. در‎ b قدرتتفکیک پیشتری‎ 
ول پر اساس پر ید ال و‎ btn sie yl | 
(op a) pice سپس بر اساس جر از همدیگر چا‎ 

* کرومگرنی ale‏ پویه بر اساس حرکتشان از یک 
ste‏ پر ده از ae‏ کرری جدامی‌کند. Aa aps‏ 
متفاوت از bd‏ جرم با ستون‌های فیلنراسیون Bj‏ متفاوت. 
از لحاظ بر b‏ سنون‌های تعویض یچ و متفاوت از لحاظ 
| خصوسیاتانسال به یک لاد با pl‏ نمی بدا 
می‌شوند (شکل ۲-۳۷ را ملاحظه کنید 

lm‏ یدیا ad al‏ ی pl‏ تین در و 
| جدانمودن پروتئین‌ها هستند. 

۷ لک گذری با agai‏ که ری وستن نیز مد 
| شده و روشی است که LS‏ چهت محاه و پروئن‌های 
خاص استفاده می‌شود. اين روش با بهره‌گیری از آنتی بادی‌ها 
و جداسازی با کیک بای پروتین توسط SDS-PAGE‏ 
روش بسیار اختصاصی و حساس در شناماییبروتئن 
محسوب می‌نود. 

oh ۶‏ وایزتبهانقش کلیدی در معلمهپروتین‌ا و 
مولکلهای زیسنی So‏ درد نها( Use‏ بنون 
یی مولکولبهآن اضانه وا 


رت دنبای A‏ 


آنها در یک سیستم زیستی اس 

هو ct) Seep‏ تولی 0۱۷۸ زنومی و تکولوزیهای 
asl aber‏ مثل jill‏ همزمان سطح همه 0]1(۷/۸ها در سلول‌ها و 
«(BE‏ ضوح نان ده روش کل با میستمی در oth‏ 
CHEN ye‏ خیلی ازشمند sey‏ رهم le‏ الب 
دنشمندانقهمیدند که نایز کی پوتین‌ها در سیستم‌های زیسنی: 


we‏ زیدی در داسته‌های ما درد 


| مولکول‌ها متصل نمود از نها می‌توان بل یکمک به 
| تشخیص ستتز پروتئین جایگیری: پردازش و پایداری 
by‏ فاد کرد 

سورد گرافی SES‏ نیمه‌کتی برای تشخیص 
eae‏ نادار مود gl‏ در سلول‌ها بفت‌هاا 
ای اکتوفوز است. 


* طیف‌سنجی جرمی رونی بسیار حماس و دقیق برای. 


E sys et. 


ping DE Spas )S 


ys aA)‏ تجربی ۳:۴۳ gly LOMOMS‏ شنساییپروتینها در یک شنهزستی یچیه ail‏ میشود مخلوطیبیجیده از 
ne‏ در یک نم Ss) us‏ نامکهیگژی) با روز oe ts we‏ از یدای حامل ب وسله (LC) ala AS gS‏ 


چنین رشن !اند کت قسیم ده وبه صور رم و یوس با زاسون SE Sey‏ طبدسح تم ریق منود کته 
cay‏ سس هم بهچرخه‌هایچندگانه 65/۷/5 لد م‌گردن تا uy lla y apy‏ شون سپس با ستفد از ce Mel yl‏ ومقایسه هب 


اطلاعات موجود lel ln Sty‏ وهای موجود در نمونه زیستی وله شناسایی gg‏ 


AS *‏ نسبی JI‏ مختلف پیش و یر BL ane‏ 
|هم‌چون ahs aad ind‏ شده يا استبله شده با اسید چرب) از 


| pip oy 
پروتنین‌ه در کمپلکس‌های چند پروتلینی بزرک وج داشته‎ Alm 
عماکر این‎ Lif رکنم بروتئنها درهرکمپلکسی وجود‎ 

Sande چیست و چگونه نها میالکنش‎ lay Shas 
ped سرعت رشد. مرحله چرخه سلولی,‎ lle هنگامی که‎ 8 
آاپروتین‌ها در سلول و‎ lcs ail لول‎ (yl las 
می‌ابند‎ pad پروتتن‌های ترشج شده از سلول در چهت مشخصی‎ 


1. proveomies 


پروتومیکس!" مود شد.پرتتویکس: معاله علمی مقدر 
تغبیرات, میالکنش‌ها جایابی و عمکرد همه پروتئی‌ها با 
مجموعهای از ها در موجودزند وا در dele ch eda‏ و زیر 
سالی است. 


شاری از lbs‏ مهم در معلمات پروتومیکس به صورت زیر 


تریبات زیر سلولی)چه 
نسبتی از کل پروتوم بیان می‌شود ی کدمپروئین‌ها وجود Sia‏ 


در یک نموه (موجودزند» بفته 


ان پروتینهای موجود در نموه A‏ نسبی نها چقر 
foul‏ 


| ۱ اسی سلولی و مولکلی BE‏ 


LICMSIMS تجربی ۳۴۴ سانتریفوژ شیب چگالی و‎ JSS DP 
0 رای شناسایی الب پروتین‌ها در اندامکها استفادهمی‌شوند‎ 
Bol شکستهشده ندامک‌های‎ SIG لها افت کید بو‎ 
ie Se ده به‌طور نسبی با افو شیب‎ iT aS ayy 
مشود و‎ le I که به زا شیب‎ Sali می‌گدندموقیت‎ 
با هم همپوشانی ,5( به وسیلهنقطهگذاری با یبدی‌هیی‎ aly بضی‎ 
که پسروتین‌های وب‎ 
شده و ری شنامیی‎ bans اصل از شیب چگالی‎ ag IS 
LOMSIMS تیدا )3 یج پروتین‌ها در هر فوکشن, در دستگه‎ 


ه هر Sel‏ رامی‌شنامند تعین می‌شوند. 


“ces bby) Se مقیسه موقعیت نامک‌ها در شیب‎ ai Se IB 
Von اعب‎ a Gl poe تون مرب‎ 
jade (Ade ) روتوم دمک‎ gla] Saal یک یا‎ 
(2) حاصل از روش $3 شده در فسمت‎ lel سلمله ی‎ ios 
er شده دی وش‎ Skt ترجه یدنه نهاهمه ریا‎ 
نز هستند که به یش از‎ bgt نما نست دبک بضی از‎ 

یک لامک نسیت ip oo‏ 


قبی باعث تیبرت خاص در پروتنین‌های خون می‌نوند؟ یا 
۱ 


ری پروتئومیک می‌نواندتعین SAS‏ سرعان, به PhS‏ 
داروی شیمی‌درمانی حساس و به کدام یک مقاوم است؟ 
انگشت‌نگاری‌های 
مکانیسم‌های موثر در pail‏ الت [سولی] باشند. پروتن‌ها(و 
مولکول‌های زیستی دیگر) 17 
مرحله خاص, ارزش تشخیصی داشته و مارکرهای زیستی! نمیده 


میک می‌تونند قله شروع در مطالمه 


نی رانشان م‌دهند که بای یک 


whe 
در مین هدف‌های داروها کمک‎ thie یا تفیرت در پروتوم‎ 8 
نها درو‎ any م‌توندمکانیسمهیی را ناد که ه‎ bya 
مي‌کند؟ ار اجنین باشد.‎ Sell رات جانی سمی‎ Se! 
biog als مهندمی نسخه‌هایتتیر یات دوه مکان یر‎ 
جانبی کم‌تری داشته باشند.‎ 

lacy‏ تتها سوالات محدودی بود که می‌توان با استفاده از 
پروترمیکس ang le‏ روش‌های مود اسفاه درخ دادن 
به این سوالات. pa‏ خود سوالات متنوع بده و شمار این روش‌هابه 
سرعت در Jo‏ رد است. 


۱80 Markers 


کام روتین‌ها تفیرمی‌بابند و چکونه 


PAE a ple)‏ پریش ات و غرم ین 
sj SS‏ بان leon‏ رووسی Y(ORNA)‏ 
که در ons od dg ۷ bob‏ تکمل میک 

* با ose Hie‏ تفیر شیهبه اگشت‌نگری بای la‏ 


نشخیصی fo oe‏ نون Ul Je‏ سرطان‌های خاص با بیهاری 


st 


ip‏ چنینمطامت le‏ در پوتیک: نگرش جدیدی ‏ به 
shail‏ بروین‌ها p‏ داخل سلو‌ا و چگونگی alas‏ 
ها با همدیگر ری زنه مات و عکرد سره هم 


می‌آورد 


lpi‏ میانکش‌ها: جایگیری‌ه و عملکرد همه یا 
مجموع‌ای از پروئین‌ها در سیستم‌های زیست شناختی در 


کل موچوزنده بت سح سول و sas Galen‏ 
8 پروتویکس نگرشیپاهی بای مزمللی بویا 

| در دون Ugh‏ اه یماد چکونگی این سای 
ot cot‏ ات agra) ge‏ مزاع لوا 
ale‏ به استرس, بیماری و (Lay‏ اسند. 


* روش‌های متنوعی هسمچون الکستروفورز ssp‏ 
ساتریفوز سیب چگالی و طیفسنجی جرمی 
۱۱۸/۵۱۰۲00 , تساه می‌شود. 

8 پروتتوییکی به شروع شنامایی پروتتوماندامک‌ها 
(یروفیل پروتوم (Sell‏ و سازمنایی پروتین‌ها به 
صورت کمبلکس‌های جنروتینی کمک کرده لستد 
کمیلکس‌های چندیروتئنی بصورت شبکه‌ای کمیلکس 
مکش داد از حات و عکد سولیپشتینیم‌کند. 


چنم‌اندازی به آبنده 


گسترش شگفتگیقدرت محاسبتیکامیوتریعاملاصلی 
پشرفت نعین ساختار سبعدی پروئین‌ه است.بهعنران ال از 


کامپیرتری با لامپ خلاء رای 
استفاده 


ین سنا لین پروتینی با 
wal X ancl iin‏ میشد. در آندهمحقفین 
می‌خاهندساختار iy fall py‏ تولی دبای حاصل 
از تسلی ژننیکی, پیشبینی کند این مسأله محاساتی بل 
مره و ag Se‏ از کامپوترها که pty‏ همزمان کار 
aie‏ نیز درد در حال حاضر فقط JS‏ دمین‌های خبلی 
وچک با ۱۰۰ سید آمنه یکت می‌تونباقدرت تفکیک eb‏ 
پش‌ینی نود با ین حال.بیشرفت‌های پیوسته در محاسبه و 
cla Je‏ تا خوردن پروتئن به همراه تعبین موتیف‌های ساختاری 
همه IO ages‏ پیش‌ینی PS tg OL‏ ا 


۳1 


تکسنیک‌های بیثرفته در طیف‌سنجی جرمی بوای BUT‏ 
پروتتوبیک طروری sm‏ 

پسیشرفت در تکسنولوژی‌های بروتلومیکس (همچون 
طید‌سجی جرمی] تأثیر عمیقی بر نوع سوالانی داتث که 
می‌توشستند ph‏ عملی مود آزمایش SSA‏ رای 
ینمی لکترفوزدومدیبهمحتقن ان امکان میداد 
مخلوطی از again‏ رجا نود نان داده و مین خصوصیت 
نمیند (شکل ۳.۳۶ لکه‌ها Th‏ ژلدویعدی می‌توان جذا وب استفاده 
از Sa) py‏ به میه هضم با تریسین)قطمه قطه نود و 
سپس bl, CUS‏ تفه از aga plas MS‏ روش جایگزین 
le‏ ژل دوسدی, 3515 با کاری لا است. کل THT‏ 
روشکلی LC-MSIMS‏ رشان می‌دهد که bie op‏ 2 


پروئینی با روتاز هضم شده و قطمات پنیدی So Noh gd‏ 
این فطماتبه WLC deny‏ چندین pene‏ میشوند این اج 
دگی ک‌تریداشته و shee‏ رم و aes‏ با استفاده از 
بوناسونالکتواسری به Bb‏ طیف‌سنح جرمی انوم ریق 
sige‏ سپس فگشن‌هایپشت سر هم در چرخ‌های دنه 
۷5 نرر میرن تا تالی اغلب پیدها نعین و با اسف 


بانک‌های اطلاعای, پروتن‌های موجود در نو 


شنامایی شون 
در شکل AF‏ مالیا استفاده LC-MSMS‏ بای شناسایی 


پوینها در هدک یه میشود وهای اف کید موش به 
صورت مکالیکی شکسته می‌شود تا انامک‌های آن آزاد شوند. 
آندامک‌ها به‌طور نسبی با سانتریفوژ شیب چگالی جدا می‌شوند 
موقعیت انامک‌ها در شیب چگلی با 
استفد از نقطهگذری با آنتیبادی‌هیی که پروتی‌های hey‏ 
Sl‏ را می‌شناسند, gad‏ می‌شود. اجزاه از شیب چگالی وارد 
LEMS‏ می‌شوند تا پروتش‌های موجود در هر اجه شناسایی و 
lal SiS,‏ در شب چگلی belay‏ کدی امک‌ها 
مقیسه نود ان عم مکان میدهدنایشتربروتی‌هاابه یک با 
چدانامک بت دهم 

پرتومیکس با روش‌هی زتبک موکولی تریب شده و 
دول بای gl‏ مه مپلکس‌های رید سول 
مور استفاده ار 


بوکریوتی مخمر ساکارومایسیس سروب 
می‌گیردتقربً ۵۰۰کمیلکس مورد شناساییقارگفهاستکه در 
هر کنم yb‏ متوسط TA‏ پروتین متفاوت وجود 


1 
رد این 
J Uy‏ در ۴۰۰ مکش کمبلکس SIS‏ نف 


Por |‏ سی سول و مولکلی 1 


Jj hyd‏ دریمدیجدام‌ون. مسولا دها Nps‏ لکه 
al a ion‏ روش جدا شده و معلو بای orton lel‏ 
ین سلولهای کلم تما ده بیس یشود در تال زیر بای 
سادگی esl‏ پوتینیکمی نان داد شده است. پروتین‌ها در 
دار lly‏ پا یه Styl aay‏ فرکوسینگ(۴,۱۰ {pH‏ 
و در بعد دوم lly‏ نز و بهوسیله لکتووزژل SDS‏ = 
یکلم از هم جدام‌شون. پروی‌ها ری ایند دده ند 
opm Sb‏ کوماسی یی safe lols gots spel‏ 

@( سول‌ها با در نیمار دادهم‌شند او :)و وهای 
نیمار wb‏ شدهبه عون BB JS‏ یرنه سپس بروتین 
eh‏ شده وبا کول دومدی Spe‏ زل‌ای 
رنگ‌آمیزی شده در زیر نشان داده شده‌اند شما چه نتیجه‌ای از تأثیر 


ارو بر سطوع پایای پروتین‌های ۱ 5 ۷ می‌کبرید؟ 


درد کترول 
pH 0‏ 4 10 
Z 7 Il‏ 
۰ ۰ | 
۰ | 
5 
۰ & | | 72 
۰ ۰ ۰ 
+ + 
0) فرض AS‏ درو ند tig‏ کینری | له نماد این 


ریش تام شده در قسمت یک ho‏ در حضور نات 
مسدنی SSP AALS‏ نید Paging lols abil op‏ 
سرض lS‏ نع قرر می‌گیرند B‏ حضور پروئین‌های WLS‏ شده 
با "7 مشخص شود شما از ین آزمایش دراه po‏ در 


sn یر دار بر‎ 
می‌گیرید؟‎ cher پروتئین‌های ۱ تا ۷ چه‎ 
sas sh 
pH 10 pH 0 
| ۰ | ۰ 
۰ 
ae ae 


> بای ین lating ae cap‏ ۱۷ له در 
قسمت aphid‏ سورت زا sla‏ و میتولاسمی جا 
میرن روز دی ام میشو. ای رنگمزی 
شده در زیر ab gli‏ ش‌ند. dhl Hib op ail ap lad‏ 


خوهد ab‏ با فژیش طلاعات bp glad pba‏ ساختار موتیفها 
دنه و روتین‌د: ig tats‏ ود تا موه ار 
یک پرتلنننناخته با تطیق موتیف با I‏ شناسایینمده وبا 
SS pe LA Sg, se joka jl‏ 

روش‌های ans‏ جدید کمک خواهند کرد تا ساختار 
مانینهایموکوی ربا قدرت تفکیک با تین نمود کرچه 
اجنماعت ماکرووکوی خی بزرگبوریشدن ونان نی 
رشان Sta fb‏ شم ۱ مشکل استه با این حال 
ان با استفاده از joy Flip fing Se‏ نها رای لیم 
ماع وارژی بالایالکترون تصویر هه نمود.بوسله ین تصویرژ 
میلیو‌ها oS‏ چاه که hi a‏ نمی تمادتی SS‏ پرتین 
را تشان می‌دهد می‌توان ساختار سابعدی پروتشن را ساخت. چون 
زیر واحدهای کمیلکس پروتینی معکن است بهراحتی با 
ISL Geet BSS‏ شود این te AIS‏ دست مدز 
کریستاوگرفی شمه la Jub‏ <صل از بیکروسکوب لکنونی 
تعابق SL‏ و بدین ترزیب ساختر کمبکس‌های tare‏ تعین 
می‌شود مثلی از ان روش gb‏ ابرکمیلکس تال Sill‏ در 
فصل ۱۳ توضیح wast Ob‏ 

روش‌های cea‏ ساختارسریع به همه شنامایی سویستراهاو 
مهاکنههای جدید کمک خواهند کرد تا ساخارهای کمبلکس 
نز - سویستا و حال‌های گذر تین شده ge»‏ اطلاعات 


ie 


زیادی با توجه به مکانیسم‌های کانایزی آنزيم فراهم گردد. 

با گسترش سریع تکنووزیها وین ات می‌رود ال حل 
نشده در پوتومیکس حل گردند به نظر می‌رسد la‏ و تین 
ggg‏ حلوطهای یچیه با فاد از تکنوزی‌های 
MS‏ وبدون شکستن tasting‏ صورت ید phe‏ اش 
سل وجوددر یز روتومیک مخلوطهایپیجیده شکل بودن 
OLS ols‏ پروتینیمیبشد که ELLE gs‏ ها در نموه 


ply)‏ است. در چنن نموه‌هایی j‏ جملهپلاسمای 


engage gg‏ رجوددارندکهغلظت‌شان در محدوده ۱۰۱ زیر 
متفیر است. JU]‏ نمونههایی با جنین غلظت‌های گستردهای Pid‏ 
تشخیصی پروتمیکس پلاسمایخون رابه‌طرچشمگیری یش 
خواهد اد 


هو تحللداده‌ها 
J Sorin‏ نیز کی بیان les ais‏ همه 
پروتین‌ها در لول‌های کنترل و تبمار شده استخراج و سپس با 


EF 


فصل ۲ - ساختار و عمکرد i‏ 


۰ ۰ 
۰ 
۰ 9 
د‎ ۶ ۳ ۰ 
4p pH 10 
+ 1 
۰ | e| 
۰ 
۰ ۰. 
jee با‎ 


(A‏ مشخصات کلیپرتلین‌های ۱ تا اب Joslin!‏ اطلاعات 
a) locas‏ )0( و( به‌طورخلامهپوسید Ces‏ دهد 


چگونهمی‌توانید مشایهت هر pS‏ از ین پروئین‌ها را نشان دهید؟ 


میکروگرا لکترونیرگی ایک واعد ON iy‏ یزوس 
در اووسیت زنوپوس, فربند رونویسی از سم چپ به راسث پیشروی 


ده است. (ERNE) sigs ras in) Slade pnw‏ 
yy Le as‏ پشتر میخد ال اند دستن.مرلکولهای 
BNA‏ رازه صورتپشت سرهم در JO Fp‏ روی ۷۸( ار در 
حالحرکت tn‏ ان JG‏ هماطور که مشاه بيشودرشت‌های 
RNP‏ طرف باه بان DNA‏ در ال لابند 
he ae St le‏ در هستگ یک ML‏ 

۶ های تاژه ala‏ نده در Ls‏ جهات گسترش tithe‏ 


دای Sagi‏ ای DNA)‏ یک موکول GED‏ است که 
در easly lp‏ خودحوی SU‏ لام بای ساخت تام 
پروتن‌ها ولا ول‌هاو sac‏ یک موجود tho‏ حلت 
یال So‏ ان موکول ينعم را در سح Dlg‏ انا 
دهد ان hat bd J Jy‏ تحت شرا مخلف بسیر ار 
است. قبلیت بازیافت تولی‌های IDNA‏ فسبل‌هایی با سن ده‌ها 
Sle‏ شاهدی بر ان عاست. هل ان ری Joey‏ 
lage Spat sans‏ زنه صورت میدید 
یک مولکل ey DNA‏ در حدود ۱ نید دا 
CED ps ly 9 a‏ لزم ای رد یک سلولتخم اج 
یه نی به یک فدباغ که از یلها سول با اعمال 
اختصاصی تشکیل شه است میناد در یک ولی ۲ نوکوتیدی 
سمکن که حدودا Ted‏ جفت با | دروم اسان تشکیل می‌دهند 
pal BB 4 395 5d‏ جفت شدن اه که دران فص ار 
خوهد ند در هر لیطعت بارخ خطا‌کمتاز ples‏ 
"۰ نوکلوتد نسخه‌بردری می‌وند[ ۱ در ۱>),هماندسازی 
5 ان EMI‏ در هر کون SS Stay‏ از نی به 


۴.۱ ساختار اسیدهای Sap‏ 


BP‏ رونویسی J‏ ژن‌های رمزکنه رون و 

تشکیل MRNA‏ عملکردی 

WIRNA توسط‎ MRNA رمزگشایی‎ ۴۳ 

۴ ساخت مرحلهب مرحل پرئینهاروی pains‏ 
۴.۵ هماننسازی DNA‏ 

DNA ونوترکیی‎ ath ۶ 

۷ ویروس‌ها اگل‌های میستم Bat)‏ سلول 


اعمال مستوعپروتن‌ها به عنوان ماشی‌های Ape‏ 
وهای سلولی وج تشکیل دهنهساخرهایسللی در 
فصل سوم توضح at eb‏ در این فصل BL apse‏ شدن 
پوتیه و ساب یدای سولی ضروری بل زندهماندن 
یک موجود زنده 9 سل‌هایبعدی :میدز نوجهماروی 
A> la Sle‏ سیهای کتک و که ها چونه عم 
اعمل سلولی را تحت کتترل داد خواهد ayy‏ همانطرر که در 
فصل LIT‏ ند سیدهاینکتیک opal‏ خطی متشکل از 
۴ نوع th sels‏ [شکلهای ۲-۱۲ ۲-۱۶ (ON‏ 
این ماکروموکله ۱ بهخاطر bs sly‏ 25689 که 
درد حوی املاعات ly‏ تولی یدای مین و نی he‏ 
ساختر و عم pas‏ پروتین‌های یک سلول میبشند() ای 
تشکیل دهنه عملکردی iL lpg Sle‏ هستد که 
اسیدهای tel‏ را در تتیب‌های صحیحی به عنون زنجیره‌های 
دی تخاب و رد So‏ ]دای از وکنش‌های 
JRE pl ld‏ ود دی بین Sel‏ 
را در JD‏ فرآیند سنتزپوئین در سلول از می‌کنند 


lace (ote et Ll‏ عظیم و بزگیبود که 
نشانهنه رزهای aly‏ زیست‌شنامی مولکولی میبند. ولی 
ان کسوه بسیان aby‏ بسه صورت: 
DNA>RNA Protein‏ به خوبی نقش پروتئین‌ها را در سنتز 
یدای Shy‏ نان نمی‌دهد علوه بان pled‏ که در 
فسل ۷ اشاره شده است پروتین‌ها سئول عمده فرآبند تنظیم 
ین ژن elit stan‏ ان ژنبنی رل ان موضوع که یا 
لمات if‏ شده در pla ye DNA‏ زان ee‏ از 
رشد و در قلب بروتئن‌های صحبحی رمزگشانی می‌شوند SEL‏ 
رای JO‏ تیم بان زن اجه می‌هد که همرکلوین نها در 
سلول‌های رم فز وان [رتکواوسیته) که ار ست به 
جرخه ak soe‏ خون (aang)‏ ورد نود بان شود 
ان ژن نز هابتکنده Ub phony‏ رشد ای ساخت 
مینایس‌های صعیح (تصلات) با "۱ نرون دیگر در حال رشد 
» مت اسان نز میشد. یدای اساسی ژنتیک مولکی 
ینی هماندسازی DNA‏ ناریو ترجمه ah‏ در هیت 
ty‏ سرعت و درستی نظیم ریا نجام شود 
ابنکه ارگنیسی‌های پیچیده پروکریوتی و یوکریوتی به صورت 
ak‏ و طبیی رشد پا کنن. جنین منظور یا هدفی توسط 
فرآیندهای شیمیبیای که با صحت shal igi‏ انجام شده و با 
سطوح جندلایه bli‏ کنترل يا نظارت Job‏ می‌گردد Lb‏ اضافه 
کرد قاط کی JS Sana ape‏ از شروع یک مردله 
بدی صحت انم مراحل کلیدی و مهم با در مبحلهقیلی 
ere‏ می‌کند. ان فوق له تظیم شه نها که برایرشد 
یک bbe ope‏ شروریاست نیم ادا اطلاعات Sob‏ 
از هی رای از طرف سلول‌های دور و سلولهای همسایه 
(yb)‏ وی یک Ay‏ دون رشد هست که در راحل وله رشد 
lal chy‏ میشود Jy‏ ملول‌های (cll) Ws‏ قباس شده 
yl fla cal‏ نظیمها 4 ally‏ کنتلی pp‏ 0۱0۸ که با 
پروت‌هایی نام وم ونویسی همکاری م‌کنند تیان هر نی 
Ka‏ زد استه an‏ تلی‌های FRNA‏ که در فصل 1A‏ 
بحث م‌شوند و thy dated‏ 1۷۸و ترجمه SL‏ 
می‌کند نیز در DNA‏ رمزگذاری شد‌اند. W‏ اعمال اسیدهای 


1- Translation 2. Transcription 


3 Central dogma 


نس دیگر تضمنکره بای رشد Lb‏ قردضروری she‏ 
DNA,‏ بهعنوان ژکن با ستون اطلاعات ژنتیکی در JS pled‏ 
ae Seely ans‏ انجام یدهد ویوس‌های 
& مباشن. با وجوداین نوم ان ویروس‌ها به 
رای بسیارکوتاه محدود شده است که این به خاطر نپیدری 
سی RNA‏ در مقیسه با 101۷۸ اس که به آن خواهیم پرداختا؛ 
lt rg‏ ملک yp‏ تام اشکال حیت. DNA‏ 
خودبه کار م‌بند jp‏ تالی‌های اسید 
نوکنیک ald bes‏ رای تشکیل el Sy‏ آمینه‌ای به کار 
می‌برند. دلالت دار بر pad Sa!‏ اشکال حیت از یک جد مشترک 
براساس ذخیرهاطلاعات در توالیاسیدنکلئیک من می‌کیرند. ین 
اطلاعات از ریق جفت شدن اختصاسی ge‏ بقل دسترسی و 
همانندسازی می‌شوند.اطلاعات ذخیرهشده در pDNA‏ واحدهای 


aad 
RNA 


وراتی as‏ بندی Salad‏ موه به BLL OF ole‏ یشوندو 
صفات شناخته شده یک all!‏ را کنترل می‌کنند. در فرآیند 
نسخه‌بردری,اطلاعات ذخیره شده در DNA‏ درون ریپنوکتیک 
(RNAI‏ می‌شودکهاين RNA‏ رای س نقش شناخته 


شده در سنتز پروتئین ily‏ 
jl‏ تولی نکنویدی RNA DNA‏ 
(MRNA)‏ که ستز یک پرون خاص را می‌کدکیی 
می‌شون. تسولی سوکئوتدی یک مولکول MRNA‏ حاوی 
اطلاعاتی هست که ترتیب صحیح اسبدهای آمینه را در طول 
als‏ ستز یک پروتین مین می‌کند. رحله بل توجه تجمي 
متولی اسیدهایآمینه در یک پروئین هست که طی فرآیند 
ترجمه() 13۸ خ می‌دهد.درينفآیند توالینوکئونیدی یک 
mRNA‏ توسط نوع ogo‏ از 2۱1۸ هنم BERNA‏ (00۸)ٍ 
نیز SS‏ نع سوم RNA‏ یی 111۸ ریوزی(1۸ر 
نز پروی‌ای IRINA pte sng aba‏ اسیدهای 
آمینه gore‏ یه تالی در Jb‏ رشد بروئین اافه می‌کند و این 
اسیدهایآمینه با یود یتیدیبه هم وصل نده تا پروتین‌ه ساخته 
sal igs‏ ستز RNA‏ نسخه‌برداری |" نامیدهمی‌شود. چون 
Kgs»‏ ولینوکلنیدی 10۱1۸ بهدقتبه ولینوئوتدی یک 
مولکول ۱۷۸ الگیدریمی‌شود راید مت بروین‌ها ترجمه 
امد می‌شود زب زان ly‏ نوکتوندی 0۷۸و RNA‏ زان 
ول سید inn lel‏ ترجمهمی‌شود. 

کثف ساختمان DNA‏ در ۱۹۵۳ وبه دنل آن رو 
Sighs‏ هدایت DNA‏ ساخته 80۷٩ gus‏ که به Jibs‏ آن 


je |‏ نی سلولی و Pe‏ 35 


fay بهتولی دیق نکئوتدی نا‎ FEN sb Sly 
ملولی از لا ول از یک صد تا چند ها زد‎ gaRNA 
phe es سول اند‎ 1۸ Gla She توعارند.‎ 
(8 GDNA Gy lah ول دنه اشد. ین‎ spp 
وبا مکررسکرب‎ OS روهار می‌نانرنگ‌آمزی‎ be 
نون کوموزم‌ا اههد ام کرومزمخاطررنک‎ sys 
2 در عینشباهت‎ DNA RNA یی آن مبشد.‎ 


oh 
RNA ss بسا ید نان می‌دهندبه عون‎ lacs 
اه‎ alan عمل گنک‎ li می‌توند هنن یک مولول‎ 
منحصر برد 10۸ و‎ la Sy gc کرد. این‎ als 
ری نقشهای ختصاصی ان در‎ el Jel هستکه‎ RNA 

cal Scat Joe 


یکت رشتهاسبدنوکنبک یک پلیعر خطی باجهتگیری انتها 
تهامی‌باشد 

در تمام موجودت زنده: DNA‏ و RNA‏ هر کدام تن از 
چهار نکئوتیدمقاوت تشکیل یاه‌ از فصل ۲ به باد ای که 
تام وکنوتدها دای یک از ی متصل به ند Sah Sp‏ 
این قد sy Sey‏ یک گروهفسفات متصل به کرن شمه ۵ 
ttle‏ ۸00۷۸ قند یوزو در DNA‏ داکسی ریوز gs‏ 
NAIF JS)‏ تووتیدهی به کر فه در ستز RNA DNA‏ 
حاوی یکی از یج نوع از مخلف هستن. (A) ol jh‏ وگولین 
(G)‏ پورنها هستند که شامل یک جفت حلقهمتصل به همم 
می‌باشند. و بازهای سیتوزین AC)‏ تبمین (T)‏ و اوراسیل U)‏ 
Sn ayes‏ یک dab‏ عفد درد JS)‏ ۲-۱۷ سا 
زاين GA dah‏ ر ) هم در 0۱۷۸ و هم در RNA‏ یافت 
می‌شوند. با وجوین 7 ها در 0۱۷۸ و لا ها در 0۱1۸ با 
می‌شو. LLY)‏ ذکراستکه نشانه‌های تک حرفی این اه اغلب 
رای نان دادن نکثتدها در Seely‏ هب کار 
ane‏ 

یک رشته متفرد اسید نوکئیک Sed‏ سنون فغرات 
تاملوحهای ترا وه پتوز فسات هستکه هی بورن و 
sole bye orn‏ آن را تشکیل می‌دهن. 
همان یک پیت یک اسبد SG‏ نیز دای جهتگیری 
lens‏ فتاه ها می‌باش.اهای ۵ رای یک گروه فسفات بر 


1- Recombination 


نوکلیک همچین سیسنم‌هی ie‏ و Se at‏ یک سلول 
هستند در حلیکه پروتلن‌هادر محدود؛ عملکرد خاصی که تخصص 
یافته‌ند فعلیت می‌کنند 

دراین فصل ابا ساختر و ویزگی‌های DNA‏ 0۷۸ واینکه 
چگونه a Shy‏ متفوت هر نع از late‏ نوکئیک, ها بای 
pl‏ نقش هایشان در سلول مناسب می‌کنند سورد توجه WS‏ 
می‌دهيم. در بخش‌های بعدی به بررسی فرآیندهای خلاصه شده در 
شکل ۴-۱ نسخه‌بردری DNA‏ به صورت iiliy ay RNA‏ 
این مولکول‌هایالیه رای ایجاد مولکولهای 1101۸ واجد 
عمکرد ترجمه glamRNA‏ روتینه و همنندسازی DNA‏ 
CS aly‏ پس از اه طرع کلینقش‌های ستفل 01011۸ 
۸ ۲3۷۸ در سنتر بروتلینبه توضیح دقیقترو جزئیتر اج 
تشکیل دهنده و مراحل بیوشیمییی دخیل در فریند ترجمه خراهیم 
sb‏ همچنین مسائلمولکولیدخیل در هماندسازی DNA‏ 
ی ماشین یچیه موی bp‏ تین صحتکبی بای از ماد 
ژنتبکی موردتوجهقرار خواهد گرفت.در نامه به مفاسه این oss,‏ 
در بروگریو‌ها و بوکاروت‌ها mals‏ برداخت. در بخش بعدی 
au!‏ چکونه آمیب‌های واه به DNA‏ ترمیممی‌شود و چگونه 
Shia‏ مربوط ب بخش‌های مختف lp ge DNA‏ رک( 
مضه pe‏ مور بررسیفرار یرد بخش پاینی فصل 
بینگر اطللاعات پایهای درباره ویروس‌هاست که علاوه بر Sod‏ 
پاتژن‌ایشنافه ofa isin goss‏ مهمیبرای 
J lpg fle a alae‏ و سار قریدهای سللی a‏ شعاز 
La gy el ce‏ در مقیسه با سلول‌هء ای ساختار نتسه و 
زنوم کوچکتری el Sw‏ | زار ماسبی بزی مالعا 
ابتدایی در سورد اساس فرآیدهای هماتسازی DNA‏ 
نسخهبدری, ترجمه, نوترکیی و بیان ژن تبدیل کرده فستد 
ویروس‌ها امروزه هم برای آموختن mee Ble‏ زیست‌شناسی 
سلولی مولکلی و هم بهعنبان بزارهای آزمیشگاهی برایارسال 
هر ژن موردنظر به درون سلل‌ها بای که امروزه بای Bl ca‏ 
نها در ژن age lad Ae‏ می‌شون مورد استفادهقرر 


میرن 


Slot‏ نوکنیک 
۸ و 01۸ ار لح lent‏ خیلی شبیه هستند 
ساختار اولیه هر دوپلیمر خطی تشکیل شده از مونومرهایی هست 
که aay‏ فده می‌شودعملکرد بای هر نو به عنوان 


شکل ۱- مروری بر چهارپدیده اساسی Sati}‏ مولکولی در ین فصل به توح سه prin Shar‏ به ولد پروئینهامی‌نوند! HD‏ 
sls‏ دزی 0۱4۸[ (6)خرهمپراشت. ole‏ یروس San oul‏ لول یز hl‏ یل به دای مهم 
ری allan‏ این ann Sasa‏ ول نسقهرری یک ژن Sate‏ پروتین رز چا ازی DNA‏ که مخصوص تلی یدای یک 
پروتین هت ترسا (hay RNA‏ صبرت MRNA‏ یک ره ayy (PRE-MRINA)‏ منود که ان کار از dark‏ باون 
pie‏ ینزید lhe}‏ (۱۳۴۵)انجم یبرد حنف hey Syne so‏ یرت Jal‏ شده بر وی( ) ۳81۸ 
pe‏ روش RNA‏ ند منود بات تلد 101۸ دای Sle‏ مشود که به بلس sind‏ یشور ول رح( 6 مهار 
Spee mRNA i‏ زین یتسد مها رین مگیم شود ریوزوهاماشین‌ایماکرولی که رز 8۸ ترجه میدز 


دوز واه یل شد‌اند که در هنک از GARNA‏ ریوزی ey ca 9 (FRNAS)‏ یش ee‏ مدا الب یلاس زیر 
زوس بایک RNA‏ نع یاه وستر پوتین ARNA SAS‏ نا 8۱ و عومل apna‏ مهن در ول 
تدای( (6) 011 هه در سولهای ماد تسم رخ مدهد وهای اکی ریو زد ری‌شفات(17۳9() بای اد و نمخه 
یکمن از هر موتول DNA‏ روبزم یمه مود هر سللدخر یکی از aS ast‏ | ماد 


واحدهای ره 


روی کرن "۵ قد aly abel‏ ۳ محمولاً دای tg FS‏ — خواهیم دید جهت‌گیری "۵*۲ یک رشته سید کیک Sig‏ 
dest‏ روی کین "۲ قند نتهیی است LS)‏ )ین مهسی ری مولکول le Spe law‏ بن IGS‏ 
جهتگیری و این امر که سنتز در جهت ۵+۳ پیشروی aS a‏ مجاورآغلب بیوندفسفودی ری نامیدهمی‌شود که دروقع شامل 
cel‏ شده logy Seal‏ پا‌توکوتیدی > cae‏ "۵-۳۳ (ر .دود ضفواست یکی در سمت "۵ فسفات و دیگری در سمت ۲۳ 
جببه راست)نوشته و خوانده شون ب عنران تال تولی GAUG‏ می‌بند. 

صورت AUGIT')‏ )"2 نظرکرفته شود open‏ که نولی خطی نوکندهایاصال یفته با پیودهای ففودی 


etn pow |‏ سلولی و مولولی | 


۸ طبیعی یک سارپیچ دوتایی از رشته‌های ناهسوی 
مکمل می‌باشد. 

زمینه جدیدزیست‌شناسی ملکولی در سال ۱۹۵۳ زمنیآغز 
شد که جمز اون و ld‏ کریک DNA 83395 jt‏ 
رای سختر مرج دوتیی هست. ety‏ هه ماس بررسی 
sla‏ پاش شعه x‏ انجامکرفته توس رین فاکلین و ویس 
ویلکیزپایهگاری شده بو که سیر مررزی ما را در مور درک 
چگونگیعمکرد 2۱۸ به عون ماه ژتیکی نیت و همورکرد. 

۸( از در رشتهپل‌کنوتیدی که دور هم پیچیدند 
تشکیل شده تیک ماج دوه یچ د ند نون قن.فسفات 
در one‏ ماریج wp‏ و اه در پخش داخلی آنهقار دارند. 
هی مجاور هم در هر رشتهبه صورت صفحات موزی روی هم 
چیده شد‌اند (شکل 4۴.۳۵ چهتگیری دو gual oy‏ می‌باشد 
نی جهتگیری ۵*۳ آنها مخالف هم می‌بند. رشتهها با 
تشکیل جفتهای بای oy‏ و رشته در وضعیت نظم دقیقینگه 
td‏ می‌شوند: ۸ با 7 توسط دو پیوند هیدروژتی و )با ) توسط 
مه پوند یدوژنی جفت می‌شود(شکل ۴.۳ این مکمل ودن باز 
ه ناه شکل و ترکیب laos‏ برمی‌کردد حضورهزاان 
زاین lasing‏ هیدروزنی بعتامتگام ارچ دای در Jp‏ 
Gla LL pe DNA‏ هیدرولوب و وندرلسی بینجفت 
lai‏ رری هم قررگرفه باعث استحکام یشتر پیج دنه 
می‌شود. 

در A garb DNA‏ هعیش با 7 و با پود هبدروزنی 
بقاکده و جفت بازهای pS babe LGC AT‏ شکل 
8 نشان اه ند تشکیل می‌دهند این تجممات هميشه بن 
یک بورین SSR‏ و پیربمیدین کوچک‌تره غلب جفت بازهای 
وانسون کریکی نامیدهمی‌شوند. دور 
Se‏ تام نو 
مکمل نامیدهمی‌شوند با وجوداین در حالت تلوری و در SEDNA‏ 
مصنوعی , سایر جفت بازا نز م‌تولند تشکیل شون. به عنوان 
Gils Ste‏ (یک پورین)به صورت تنوری می‌تواند با تین Se)‏ 
یریمیدین] پیند هیدروژنی دهد که تها باعث یک کجی جزئی در 
ماریج می‌شود. همچین فشای موجو در مرچ San (ele)‏ 


پلی‌وکئتیدی lpg‏ 
نها گنه جفت زار اجاد می‌کند. 


است باعث جفت Ghd‏ بین دو پیریمیدین سیتوزین و یمین گردد. 

اگرچه جفت بازهای فیراستاندرد :6 و CT‏ حالت عادی 
در DNA‏ یافت api‏ ولی جفت‌های بازی GLU‏ در منالق 
مرج lip‏ که در SERNA‏ رشته‌ای ایجادمی‌فوند اغلب 


cag a‏ و 


A‏ شکل a‏ جی‌گیری nad‏ یک رشته اسید نوکلیک: 
تصوير تاو نشان ده شدهداجاموط هیک تک رشته DNA‏ 
هست که تنهاحاری سه باز سیتوزین AC)‏ آدنین (۸) و گولین (0) 
snag Lt lant JL (2) athe‏ یک گروههیدروکسیل در 
نهای "۲ ویک گروه ped‏ اهای !8 Sep cata th‏ 
sad‏ نوکوتیهایمجور را به هم hoy‏ لین ات و 
پوندی؛اغلبپیوندفسنودی استری نامبده می‌نو. (0) در IS‏ 


id ising ge as صورت‎ old) BLE 
تک‎ Asi رف‎ Vj sass els ope استری با‎ 
ده‎ Lah el ال‎ papal plas حری تاش‎ 
Et eae 2 یکدی‎ I یک‎ a ah لبق‎ has 


[چب به Sip (eal‏ ی‌خد در Sel‏ جر es‏ شود 


استری؛ساختار له سیدهای aly‏ راتشکیل م‌هند همچون 
aay‏ پلیتوکوتیدها هم می‌تاند یچ خورده و به صورت. 
ساختمن فضایی‌های سهبمدی بایدر شده با SVE sig‏ 
در می‌آیند. گرچه ساختمان‌های Jy‏ 0۱۷۸ و RNA‏ عموماشبیه 
هم هستند ولی ساختمان فضایی سه‌بعدی آنها کاملاً متفاوت. 
می‌باشد این تفاوت‌های ساختاری برای اعمال منفاوت اين BP‏ 
اسید توکلئیک ضروری می‌باشد. 


شکل FF‏ کل رنگیمایچ دوگنه Jo (a) DNA‏ فا B DNA Sy‏ شکل غاب DNA‏ در سی‌ها از (ایهوش‌ها ازج 


hee oP IE Seg ریق نا بزرک و‎ lil در ول هی‎ JB 8 فسات قم رو آی) هرهب طرف‎ OI ope 


جهتگیری ۵-9۲ هر رشته نان می‌دهند.یندهای هیدروژنی Dik cur‏ در رکز ساختر واقع شده‌ان. شیارهایبزرگ و کوچک در آثر پیوندهای 
هیدروژنیبین دهندهها و گیرنده‌هاایجادشده‌ن زرد pty‏ 8)ساختار یمبایی DNA‏ دورشتهای این طرح شماتیک دوستون قند ‏ فسفات و یوندهای. 


نیع sll he‏ ند پوتن‌هی متمل‌شوند به 
Spb jas.» DNA‏ تعاس el‏ هم در شا Sip‏ و هم در 
شیر lp Sag‏ پاهای DNA‏ را خاند. 

علاوه بر ساختر B‏ ساختارهای دبگری هم از DNA‏ توصیف 
cules‏ وت زاین سافرها در شکل ۳۲ 8 211۸ مقیسه 
شده ات p‏ یط aS‏ که با 2۸ رف ی‌شود 
ماختر کریسوگفیک DNA‏ 3 به شکل ۸ at‏ مد که 
عریض‌ترو BDNA jl Zeb‏ رده ودرآن جفت باه میت به 
خلت عمود ه محور مرج قدری خم شد‌اند.مارج‌های 
RNA-DNA‏ و RNA-RNA‏ در شرایط آزمابشکاهی در 
ola a ple‏ شکل هس DNA SS ub Sly‏ مشکل از 
وهای Lopes en cum ose‏ ها و ها به 
ای شکل ای رات گدان هسورت مارح متاوبچمگد در 
Sol bE a SL ol aly‏ وقتی بازها از کنار مشاهده 
می‌شوند ال زیگی 0 شکل ZDNA‏ یه مي شود بخ 


oe chat‏ جنت بای واسین SS‏ .۸ و0 رشان مهد 


wp yar‏ جفتهایبازی غیراستاناد در حالت طبیعی در 
DNA‏ دورشه‌ای ایجادن‌شوند که ان 4 iS Spoil LD‏ 
۷۸ استکه چنین pin ams gill lel‏ ان فصلبه 
آن اشاره می‌شود 

DNA te‏ سلولی J‏ نع میج راست کران میبشد 
الگری براش اشمه X‏ مربوط & DNA‏ نشان می‌دهد که فاصله 
ازهایی که pote‏ منم در طولرشتهروی هم قرا US‏ 
gusta ashy ۰‏ در هر ۳/۴۳۸ یک دور کامل Sige‏ 
بان در هر دور حدود ۱۰/۱ جفت بازوجود درد چنین Alb‏ 
SS‏ 8 از 101۸ است نی خالت au‏ 1011۸ که در یشتر 
DNA‏ در سلول حضور داد در قسمت خارجی شکل 8 DNA‏ 
DNA)‏ 2 فضاهایبین رشتهایب هم تیه 
عرض‌های متفوت ایجادمی‌کند که شبربزرگ و شیارکوچک 
tal‏ میشوند اشکل fla‏ در ans‏ هی موجود در dl‏ 
هرباز درون اين شیاه از یرون مارییجفابل دسترسی هستند Pg‏ 


Gp geo‏ شیار با 


TATA bor birding protein 


۵ شکل ۴۸۵ یانکنش پروتنن م‌تواند 0۱۷۸ را BS pe‏ مین 
in‏ شده روطب ها C‏ رون TATA sas asp ae‏ 
(TBP)‏ نا کوچک 5 DNA ela‏ ی از ۸ و T‏ وصل 
می‌شود وج مرچ ورش‌ای راب کده و آن ره شدت See‏ 
روویسی El‏ زنهای وروی زد دخلت TBP‏ یبش 


ub‏ نسبت به RNA Sab Se RNA‏ به جای هیدروژن. 
دارای یک کوه هیروکسل در موقیت *۲ ریز ماد (شکل 
۶ کرو ۲ Jody‏ در RNA‏ در خی در ایند 
هیرولیز ند سفودی استری نایز نده توا 04 شرکت 
میک (شکل ۶ دم حشورگروه ۲ IDNA pasa‏ 
این فاد جوگیی So‏ رین ضور داکسی‌ریوز در 1۸( 
آن | به یک موکول Jes Jah Jou‏ کرده که ین ری یک 
Shs‏ میم بای aS‏ آن 9 خر طوانی مدت اطلاعات 

زنتیکی می‌باشد 


I DNA‏ دستخوش glow‏ رکشت ,ذپررشهها شود 

در طول هماندسازی و DNA byes‏ رشتههای 
مارییج دورشتهای باد از هم جداشوند تا بای لبه‌های داخلی بزها 
این مکنفرهمشودکه با زهاینوکنوتدهای جدیدکه بهصورت 
رشته جدیدی در حال بلیعریزه شدن هستند جفت شون در 
بخش‌های بعدی مکانیسمهای سلولی که رنت‌های 0۸1۸ در 
طول همانندسازی و نسخهبراری از هم جدارهوپس از آن به هم 
وصل می‌کنند توصیف خواهیم ole bal aS‏ اساسی دخیل در 
جداسازی و یی رشنه‌های DNA‏ ) بررسی مي‌کنيم. این 
ویژگی‌های IDNA‏ طریق بررسی در bd‏ آزمایشگاهی روشن 


ery‏ مهس 


شکل ۴2۲ کل رنگی) مدلهای مترع ساختارهای شناخت 
شده DNA‏ ستون‌های قند ‏ فسفات مربوط به دورشته که در بخشی 
رون تم ماخارهاقر aap‏ نک بو seis od‏ رشن در 
بش Bole (a) sty sh‏ در مور bye DNA‏ دی 
gap pp hob ۱‏ مین فعهجفت ای رری هم 
JF‏ رنه مجاور fam‏ میباشد.(0) شکل فشرد‌تر PA‏ هر دور 
دای ۱۱ خت از دزی can ibaa Slab‏ مور 
Se sone‏ دورشهمیبند. 0( DNA‏ 2 یک میج دورشتای 
چیگران ید 


شواهد نشان می‌دهد که حالت ZDNA‏ ممکن است در سلول‌ها 
حضور داشته بشد اگرچه عملکرد آن تشناخته می‌باشد در 
ماع تفر خی مهمی در ساختر اسرد DNA‏ 1 در اثر 
اتصال برونشن‌ها بهتولی‌های خاص DNA‏ بوجود می‌آید. 

ST‏ پیودهای هیدروّنی و هیدروقوب زیادی بین بازهاباعث 
DNA gal,‏ می‌شود با وجد ان میج دورشتهای حول محور 
gS‏ نا بذیر SIE yg‏ مرج » در رها 
(شکل AF‏ هیچ پیوند هبدروزنی با محور il DNA gee‏ 
نم‌باشد این قابلیتبه 1۸ امکان می‌دهد تا هنگم dead‏ 
lage‏ تصل‌شونده به DNA‏ دچار خمیدگی شود JS)‏ 
Vt‏ خمیدگی DNA‏ برای متراکم شدن آن در کروماتن 
ضروری ag dale‏ کملکسی از DNA‏ برونن هست و 
DNA‏ هته‌ای در سللهایبوگرویبهشکل eal gags‏ 
be)‏ 

Ul‏ چ بر خلاف RNA‏ ین 2۸1۸ استکه به گوه‌ای تحول 
Job Gaal‏ اطلاعاتژنتیکی سلول باشد؟ هیدروژن در موقیت V‏ 
درداکسی رییور DNA‏ آن را تجدیل به مولکول بسیر 


E ملک‎ 


موکول‌های glad SSDNA‏ که دنر ges‏ اجاد 
شد‌اد. لقه‌های تصادفی!" بدون هیچ ساختار منظمی ایجاد 
می‌کنن. گاهش دما و افزایش غلظت یون با خی کردن PH‏ باعث 
ای مکمل به صورت یک میج دورتهی کمل 
soy‏ امین ناسیون ee lj ala arb adsl‏ 
0۸ وغلظت یونی بستگی دارد دو رشته SSDNA‏ تولی‌هایشان 
by‏ مکملی درد به صورت حله Biles‏ ماه و ره 
نمی‌شوند و از همه Syl pte‏ دیگر مالع نمی‌گردند که جفت. 
Sian Jue sae,‏ رکه ورنورهشو. ناسین و 
راتواسین DNA‏ ساس pales‏ اسینهاینوکلیک 
یون تکنیک قدرتندی است که بای معالمه 


می شود که ر 


هستند. هیر 
dla,‏ بین دو 0۸0۸ نمونه و نیز تشخیص و جداسازی اختصاسی 
مولکول‌های DNA‏ در یک مخلوط حاوی تعداد زیادی SMG‏ 
متفاوت cli 9° DNA‏ می‌گید (شکل ۵.۱۶ 


پیچشی در DNA‏ توسط آنزيم‌هابرطرف می‌شود. 
بسیاری از 2۸4۸آهای ژنوم بروکریوتی و بسیاری از 
0۷۸آهای ریروسی: موکول‌هیی حلقوی هستن. ملکولهای 
DNA‏ حلقوی در متوکدری که در el‏ سول‌های چکاریتی 
وجود دارند در کروپلاست‌هاکه در Sys Als sabe‏ از نک 
testy wage‏ وجود ریز دی ی‌شود.هرکدامزنورفته 
در یک مولکول DNA‏ حلقوی, یک ساختر بسته دون اتهاهای 
of‏ تشکیل می‌ده.بز شدن موضمی یک مولکول DNA‏ 
حقوی در هنگام هملندسازی ll‏ میاه به خاطر که 
nes, ays‏ زد بوه و aS pe ly ps‏ نا ین با شدن 
یک نتش پیچشی را بهجاهای دیگر 10۷۸ صال میک و در 
dorsi‏ مولکول 2۱۷۸ مثل یک نوار پلاستیکی بر روی خودش بیچ. 
خورده و سوبکویلایجادمی‌کند (شکل ه۴۸).به aaj Bes ake‏ 
که بخشی از مارپیچ DNA‏ باژ می‌شود بقیه بخش‌های مولکول 


پیج می‌خورند. با وجوداینء سول‌های یوکریونی و باکتریایی 
وی توبازومراز | هستندکهمی‌تاند هرگونه تتش پیچشی راکه 
در طول هماندسژی و یا سیر baa‏ در مولکول‌های DNA‏ 
سولی ال می‌ود برطرف کنداینآنزیم در smile‏ تصادفی 
به 00۷۸ وصی شده و یک sigs‏ فسفودی اسنری را در یک رشته 
glad‏ می‌کند این گونه شکست تک رشته‌ای در 10۱۷۸ یک 


فصل ۴ - مکایسم‌های پیز 


> شدن SDNA yes,‏ تحت عنوان دناتوراسیون 
peat‏ شدن) یا نوب شین ین میشود ید ور تجری 
- فزیش دهای محلول حاوی 2۱0۸ اعمال شود افزیش hel‏ 
حررنی حرکات موکلیافزیش ات و نها cols‏ شکستن 
یودهای هیدرژنی و سای یرهیی م‌شودکه ماریج دورشتهای 
ر بایدار می‌ننده و سپس رشته‌ها جدا شده و در اثر دافعه 
So‏ ستو‌های داکسیریوز-فسفت دای با رنف هر 
کدام از رشتهها کار زده می‌شوند. یک افزیش کوک در سای 


دمای داتواسیون باعت از دست رفتن سریع و تقریا 
همزمن چندین مکش ضیف در طول DNA‏ می‌شود که 
gallons,‏ نکهدشه‌ندچون جغتبزهایروی هم را BS‏ 
در دورشته DNA‏ نسبت به بازهای روی هم چیه نشده ا shy,‏ 
شد در 0۱1۸ تک sl‏ نو واه بش (10۷)کتری با 
جنبمی‌کند. نابات یک نیش تگهی در جذب ۷ [درزمان 
دنتوراسیون [DNA‏ می‌شود. 
می‌شود(شکل 138( 

دمای (Th)‏ دمانی 
خاطر عوامل مختلقی از هم جدا می‌شوند. مولکولهایی که حاوی 


جف‌های CG‏ بیشتری هستند چون بین GC‏ سه پیوند 


هیروژیوجوددرداستحکا پوندی پا شترا جفت‌های TA‏ 
ست که hab‏ دون یی OSes‏ یمد 
دماهای بلاتری برای دناتوره شدن هستند در اقع درصد eid‏ 
هی CG‏ در یک ix bps DNA‏ از روی پم آن 
تخمن Sa (PMO J)‏ نز روی مر مد به 
خاطر ایک پر فیگوه‌ایفسفات در درشته توسط بونهای 
ای بر te‏ پوشدهمیشود. زمای که فلت gp‏ این است 
مین ین پرشش کاهش می‌اد و وهی اف ین West‏ 
افزایش بافته و در نتبجه پم آ کاهش ge‏ عواملی که بیوندهای 
یدرون را سست می‌کند فیدر ناه 


می‌دهند در نهایت, نوساات PH‏ [چه بازی, چه اسیدی] در دماهای 
بان باعث دناتوره شدن DNA‏ می‌شود در DH‏ پاین esses)‏ 
بازهاپرتون ون واجد بر یت شده و همدیکر Pye Bo)‏ 
وبا [قلبای] Bik‏ پروتون از دست داد و اجد بر منفی می‌شوند 
و بازهمبهخاطر یار شایههدیگررافع می‌کند در soda Jp‏ 
PHL‏ تا » opt ye aad al ak‏ این وهای be‏ شدن 
] 0(۷4]که در الا اارهشد]برای دستکاری آن در آزمایشگاه سیار 


ge dee 


TPF JSS‏ هیدرلیزی SoS nS RNA in ag 35 AS‏ در مقیت "7 در RNA‏ تن به نان یک تفیل 
عمل کر وه gasp‏ ستری lite Sal‏ "و ۳ مووسفاتحقی باه صورت مخلوطیا و ۲ مسفا‌هاهیدروی وین 


ah کاپ یت جون فاد ره ۲ هکل‎ DNA ید فسفودی استری در‎ ph we 


]- ۳ 8 


were} 


70 #90 100 80 
Ta) 


GC جفتهای‎ pio دتوه یود به نیت‎ DNA رویدمای ذوب 0۱۸ اثر می‌گذارد. دای که در آن‎ ۵6 alpen PV JS 
مشاهدهورزیایم‌شد بحش‌هی از 1۸ دورشتای»‎ JB ۲۴۰۳: ور اوه نش در‎ ely ls» DNA (2)ذوب ندن‎ aye yall 


که به صورت چفت نشدهباشند رب بعث دوبرار شدن ald pda pln‏ که در آننصف بازهای DNAS‏ دورشته‌ای نون Tyg bates‏ 


DNA pG lyre) ga Ty) AS ep یش دما خیلی کم‎ led دوب شدن) مد می‌شود. جذب نوریتوسطا 0۱۷۸ ک‎ ol) 


DNA Jy‏ و ls‏ دکست ایجاد رده وسپس هه 
هم وصل مرکند در نتبجه توپازوماز هم تش پیچشی را 


1 Nick 


است که هر چهدرصد GHC‏ بیشت Tm op‏ هم پشترمی‌گردد 


شکاف! ‏ نامیدهمی‌شود سپس پیچ رشته شکسته شده به دور رشته 
بریده jh eat‏ می‌شود و بدین ترتیب سوپرکویل حذف شده (شکل b‏ 
۸ ود cal‏ همان slag pl‏ قطع ده رابه هم وصل 
می‌کند زيم ysis Se‏ 11 هست که در هر دورشته یک 


a: Eee 


یجادمی‌شوند. 

سنجاق سره دراثرجفت ندن بزی حنو ۵ا ۱۳ نکرتید 
با هم دیگر و ساختارهای ساقه- Malls‏ جفت شدن بازهایی که 
پیش از ۱۰ تا حدود چند صد توکئوتید از هم le‏ هستند ایجاد 
می‌شود این پیچ و ack‏ ده ype‏ با هم همکاری کرد و 
ساخترهای نع سوم پیچید‌ی با ایجادکنند که یکی از انا 
«گرههای ait MAW‏ می‌شود. 

همان یر که لژ شاه شد ولکول های 131 درون gle‏ 
رای یک ساختر gt‏ شناخه شده‌ای هستد که ری Ba‏ 
منت رین سار lo‏ م‌باش.ملکولهای ۲00۷۸ بزرگتر 
نیز دای ساختارهای موضعی شناخته شده دی هستند که در 
ole‏ ول‌های سا انساف یر aisle ab‏ دوم و 
سوم در MRNA‏ هم ده میشود وبهخصوص در هی این 
موکرل یشتر cab‏ م‌شونواضج ست که RNA la Sly‏ 
همچون بروتین‌ها دای دمین‌های ساختاری هستند که توسط 
lng] land‏ کم SL‏ معطف به هم وصل Sh‏ 

aloes)‏ پیج و تب خورده در موکول RNA‏ نه lg‏ لا 
ساختاری مشاه ماریچ‌های 7:7 و زنجیه‌های ینت شده در 
نها هستند CAL loo eS pp Sh‏ اتکی هم 


i$ sRNA gl 
امعمولاً با پروتینهایی همراه هستند که باعث پایداری‎ 


تیک ریوزیم "ده میشوند گرچه 


موز 
ها یود ی این RNA‏ هست که به نون یک نایور خمل 
ines Sy Soe‏ مین yy hh‏ 5861 28 
در tld‏ یریش یک تولی J‏ بخش دای RNA‏ رید شد و 
دش م‌شودودو رش aly Job‏ هم ول میرن این 
ایند در طول J‏ $1 وهای عملکردی 010۸ در 
soon Se‏ چند وی و نیز تک لو‌هایبارینیهمچون 
مخمر, باتری و ST‏ صورت میگرد. برخی ۱۸هبه طور 
قبلملاحایدچر رین ود Spice ily‏ این کر 
تما فملیت ye ls LS‏ شده انم می‌شود. 
here‏ وییش و خود یش US ga‏ در فصل ۸ 
re‏ میشوند. همان و که درین فسل ین مشود RNA‏ 
ار قش کتک در JSS‏ وهای aise‏ در EAB Job‏ 


مود 
Riborymes‏ 4 


1+ Haicpins 
3 Pseudoknot 
> Splicing 


نو سر مولکول را به هم وصل می‌کند. 

گرچه DNA‏ هسته boy Sy‏ خطی هست lads (Jy‏ 
ون کرمزم‌ها apy‏ در افصل ۶ ببراین ننش 
یجنی و سوپرکویل boo‏ از آن thie‏ در طول هماندسازی 
gic 20٩ ٩‏ هم هنن سلولهای بای اف فد مقدر 


.بد توریزومار | موجرد در هسته یوکریوت‌ه؛ هر نوع FS‏ 
gone‏ ی باه در 10۱1۸ هستهیایجادمیشوداز ین می‌برد. در 


the شش گسترش‎ oll oe 


انوا متفاوت LARA‏ بسته به dans‏ 9 آنها ساختمان 
فضایی های متنوعی را نتان می‌دهند. 

Ady وله 04 هجزدو مود موب یه ساختمن‎ SL 
۸ می‌باشد: این دو سورد سامل موقیت ۲ |شکل‎ DNA 
RNA در 2۱۸ با اوراسیل در‎ at و چایگزین شدن‎ ۲.۶ 
sib ly DNA در‎ Jeli ob میبشد. حضورتمین‎ 
Gh عملکرد‎ lb a که ان‎ cal gal حاز‎ DNA طولانی‌مدت‎ 
شد.‎ of ISLE همان‌طور که‎ (PF (بخش‎ ashe DNA در نرمیم‎ 
RNA اعثمی‌شود که‎ jn Cy Cardy گروه هبدروکسیل در‎ 
حاا شیمیی ری کمتریدشته اش وب‎ JIDNA نت به‎ 
ده‎ al ga bee pRNA dn خاطر مین‎ 
شکست نمی‌شود‎ gl ps DNA شکستهمی‌شود در صورتی که‎ 
همجنین‌به نوا یک‎ RNA در‎ Jean روا‎ JG) 
RNA که‎ lis گروهفدل شیمیییعملکرده و در وکنش‌های‎ 
دخلت دارد شرکت می‌کند همچرن ۰0۱۷۸ 18۱۷۸ هم یک‎ 
Sy ینک‎ hy aly ye پلنوکلوید طولی هست که‎ 
خی وبا خقویباشد.ینمولکول همچنن مین در یک مار‎ 
دوتایی که یک رشته آن 10۱۸ و رشتهدیگر 1011۸ هست شرکت‎ 
کند. هصمانطور که در لا اشاره شد مارپیج‌های ونایی‎ 
shop glad دزی ساختمن‎ 80۷۵-1۷4 RNA-RNA 
۴0 هستند (تکل‎ DNA JA شیه شکل‎ 

علیرغم انکه 2۸ در قاب ساختمنی وه bags‏ صورت 
یک ماریج ده خی نمشد ول یشتر GANA‏ سول 
به صورت تک Ee sla LBL bby feet)‏ هستند 
(EA J)‏ توتهایموجود در از و اخمن ففایی نوم 
مخلف RNA‏ این امکان را بای آنها فراهممی‌کد تا اعمال 
خاصی در سول as pil‏ ساد‌ترین ساتار دوم 0۱۷۸های 
تک ain fp ls‏ شدن Se aie‏ دریک تولی خعلی 


| زیستشاسی dhe‏ و ماو 


ett 


۵ شکل ۴۸ توپوایزومرز ] تش پیچشی در DNA‏ را برطرف می‌کند. (2) AIS Se‏ لکنرونی از DNA‏ ویروس "51/40" 4.255 DNA‏ 
حقوی by‏ 4 یروس 5140 i hg posible‏ تفکیک می‌شد ts DNA‏ تحت بچش قزر S Sane ly SS‏ 
aS cb‏ )$100 یک سکول DNA‏ شکسته شود [ینی یکی رشت‌ه شاف بان buy‏ شده و IDNA‏ حلت سکول را 
شود AST agi‏ نایز من nade‏ رین دوهی دا شده رهم به هم سل ee‏ عم سکول ای DNA‏ ویس 31/40 
dent‏ این يم ال رفع هس که Jan‏ تسخن فضاییحقوی در حلتاسناعت ty (relied)‏ ری درک شکل‌های 


سدق رسیم Uy hk‏ تج ودک د laine age clan? tn‏ واه سورکول تحت منوا 


< شکل FA‏ (شکل رنگی) ساختارهای دوم و سوم (a) RNA‏ 
سانجا سا و سار asa‏ دوم مینز BP‏ 
جفت شن قات مکی bd‏ 9 یک AIRNA lye‏ شور 
let Sah eh Ls‏ اقه ماریچی پبدجنت بط 
ke ble‏ وا n>‏ ارتکد طول اه اد 
این Jb‏ در gla sls‏ سنجاق سرهاءپیج‌های کته ممکن است که کم‌تر 
از ۴نوکوتیدطول act‏ بش (0) las §) pseudoknots‏ 38[ 
RNA py JL yey‏ هستند از ge ile gb‏ نو 
SL 2h)‏ و از طریق جفت شدن jh‏ ین هی Bod Se‏ 
Lage‏ ان اه شده مرو به هسته شین 1۱۷۸ تور 
ان ست.سمت Legg‏ یه تدای جفت بای Biya‏ 
موی و ماطق تک رته‌ایبه نک گم وسطولی من Sp‏ 
RNA‏ نازاس BL sin‏ دوم شکل سمت pe‏ 
J‏ مرو ب اختا دمن Sp‏ 
بهدست آمده توا yay NMR‏ است که ge‏ باهای جفتشده و 
یک شکل dy‏ ماد تون (ld‏ رشان Seg‏ بر طبق 
شکل سمت جپ رنگ‌آمیزی شده است. 


pla ily ayy 
شده اسف مشود تج‎ 3 8 


abel‏ می‌کند 
a‏ کرما باعت جدایی رته‌های DNA‏ (دناتراسیون| 
می‌شود نقطه ذوب Tin‏ برای 10۱4۸ با درصد جفت glo‏ 
> افزیش tye‏ تحت ba‏ تسب دورشتفمکمل 
| سید نیک sal ge ttle‏ وه شود 
DNA la Sle *‏ حقوی ge‏ دور خود یجش 
کند وسورکویلتشکیل دهد (شکل FA‏ ماه کید 
| یی ام تایه می‌تند سس ایجد ند و 
سویرکیل را از مواکول‌های DNA‏ بردارن. a> DNA‏ 
بلند می‌توند تحت شرایط استرس قرارگیرد زیرا حلقه‌های 
ob |‏ دی در si‏ يت تقد 
* ۱۷۸های سلولی پلینوکئوتیدهای تک‌رشته‌ای هستند 
که برخی از آن‌ها alg‏ ساختارهای دوم و سوم خوبی 
تشکیل دهد (شکل ۴-۸ را ملاحظه کند؛برخی از 
| ۷۸(ها سوم 4 SS cab ines‏ درد 


pees MY‏ 5210 از ژن‌های رمزدهی‌کننده پروتئین 
9 تشکیل MRNA‏ عملتردی 

سادترینتریف ژن عبرت است از هواحدی از 1010۸ که 
پل‌بپنیدی با 
RNA‏ عملکردی (همچون ase (IRNA‏ مولکلهای 
by» DNA‏ & ویروس‌های کوچک تنا ais ash‏ کمی ژن 
هسند a fl‏ تک مولکول DNA‏ در هر دم از کرومووم‌های 
جات le‏ و گیهانممکن است حاوی چندین هر ژنباشد. 
بخش عم ag}‏ وی اطعات لام با ولد مولیل‌های 
پوتین هستد و در واقع ۱۷۸های کبی شده این ژن‌های 
رمزدهی‌کندهپروئین هست که محترای MRNA‏ یک سلول را 
تشکیل می‌دهند. 

JA ین چهارازی 10۱1۸ شامل‎ RNA ستز‎ al Sb» 
که شبیه‎ 801۸ Gh fe به صورت زیان‎ SLUT 6 6 
برده وفع لا به جای 7 می‌شیند کبی‌بدری و یا‎ DNA 


حاوی اطلاعات لام رای ساخت یک تک زنجیر 


نسخهبدری مینود بر GI DB‏ در Jb‏ فاد سر بروئین 
زان چهاربازی Cage (1۸ DNA‏ زین Shea self‏ 
پروتینهاترجمه میشود در اين خی به تشکیل 18۱1۸های 
عمکردی زن‌های pene Ong MS adi‏ (شکل ۱ 
6 فرآیند مشایهی منجر به تولید URNA‏ , 8(۵اهای 
پیش‌از با وه می‌شود که توس ژن‌های 1۱1۸و ی 


فصل ۴ mnie‏ ابیز 


ستز روتلین می‌بشد. در ان فصل توجه ما روی اعمال AMRNA‏ 
RNA‏ و al p FRNA‏ ان ژن خوهد بو در فصل‌های 
سیب .3( 3های‌دیگری مواجه خواهیم شد که اغلب با بروتین‌ها 
مجمع ود و در سار gmc‏ سلوی ورد ی‌توند 


(DNA)‏ به عنوان ماده 
Se‏ اطلاعات را به وهای اختصاسی اسید Sheed‏ 
در پروتین‌ها تبدیل DNA Sp‏ چندین نوع 
Kye,‏ اسید (RNA)‏ که شامل RNA‏ پیالبر 
RNA (mRNA)‏ ناف (RNA)‏ و RNA‏ رسوزوسی 
(FRNA)‏ هستند و در ستتز پروتین مشارکت دارند 
iy‏ می‌شود JS)‏ ۱-؟ را ملاحظه کی 

۶ هم 20۷۸ وهم nel RNA‏ غیر شاخهای 
Laas‏ هستد که شامل پنتوزهای فسفریله متصل به 
یک jh‏ ی مثل پورین یا پیریمیدین age‏ 

* پررین‌های آنین (A)‏ و کوانن 9(G)‏ بیریمیدین‌های 
زین )©( در هر دو 1001۸ و cit RNA‏ می‌شوند. 


ett‏ تین (T)‏ موجود در DNA‏ توسط پیربمدین 
وراسل (U)‏ در RNA‏ جابگزین می‌شود. 
* نوکلوتدهای oes‏ در یک بلی Sols‏ توسط 
پوندهای فسفودی‌استری بهم متصل می‌شون. کل رشته 
یک جهنگیری ثیمایی با نتههای ۵ و ۲ درد اشکل 
ainda FHT‏ کید 
DNA *‏ طسبیی (B DNA)‏ حاوی دو )2< 
پلی‌نوکلوتیبی ناهسو است که در یک» ساریچ دوگانه 
راستگرد منظم قرگرفه‌ند بهطوریکه ها در دخل رشته 
ودو اسکلت قندخسفات در بیرون رشته قا ab‏ (شکل 
۴ را ملاطله کنید) جفت شدن بازی بین رشتهها و 
برهمکش‌های بگریز gw‏ جفت باهای مجاورقشودگی 
2S jab) pee Jose‏ 
* بازهای سوجود در اسیدهای نوکلیک می‌تونند با 
پیوندهای هیدروژتی با هم برهمکنش دهند. جفت بازهای 
اسرد ونسون-کریکی :6 و GC (DNA p) AT‏ 
و AU‏ (در aa (RNA‏ جفت بازها ساختر سهبسی 
DNA‏ و Sg jul |) RNA‏ 
* اتسال DNA aig‏ میتند jose‏ مربیچی را هم 
| زند ویک خمیدکی یا فرلیچش موضی درمولکول DNA‏ 


le etc‏ و مک 


شتا SIDNA‏ و رشته 10۱۱۸ در حال رشدکه 
بایان به هم جفت شدهاست رای چه‌گیری abi‏ ۵۰۳ 


9 رشته DNA‏ 
5 قداد معلی از RNA SSDNA‏ مر 52a‏ 

آغزم‌کند ۱+ تمیهمی‌شو. بخش فرودست!" Si‏ جهتی 
است که DNA‏ لکو, نسخه‌برداری می‌شود و Mossad‏ بیانگر 
ت. موقعیت نولوتیدهای SDNA‏ نسبت به 


جهت خلاف آن 
یک محل se Biel‏ |رویس) در فرودست هس باعلامت 
عبت( )و یه دش فرست (se ae ha‏ 
نان ده glee igs‏ که 1014 در cage‏ ۳ ۵ ساخته 
منودیم Gy pil RNA‏ 2۸1۸ اکودرجهت هد 
حرکت می‌کند ails go RNA‏ شده مکمل رشته 001۸ لکو 
thy‏ رین ان رشته RNA‏ شبه رشن DNA‏ غرکو 
ماد با این تلو که رس به جای تن فا گرفه است 


feb (نکل‎ 


eso) nn aly نیس‎ 0 daha 
SS در‎ Saas pall ae Jor چدین‎ ibe RNA 
RNA نشان دلده شده است. در طول آغاز نسخهبرداری:‎ ۱ 
stat رشته‌ی که پرومن"‎ DNA رادر‎ yo پم محل‎ 
RNA .)0 م‌شود شناسایی و به آن متصل می‌نود (سرحله‎ 
عموبی‎ Lie که‎ sa ny Job cyte مرها ند‎ 
نزیم‌ها کمک می‌کند در‎ ay نسخمبرداری!)نمدهمیشوند‎ 


پروموتر جایگیری کردهو نسخهبرداری | شروع کند. داز اتسال به 
یک پرومتر زیم RNA‏ لیم به منظور یه باهای رشته 
لو ly‏ جفت شدن با ینزید تری‌فسفاتهایی که با هم 
op,‏ خواهند شد قابل دسترسی باشند دو رشته DNA‏ را از 
هم چا می‌کند. آنزیم RNA‏ پلیمراز در محدودة محل آغاز 
نسخه‌برداری, ۱۲-۱۴ جفت بازاز DNA‏ را ذوب می‌کند(از هم جدا 
مين این جفت باه در alee‏ پروموتر را <p)‏ 0{ 
gal‏ عمل به رشتهالگو این امکان رامی‌دهد تا واردجایگهفعالآنزیم 
شود این آنزیم JS‏ پیوند فسقودی اسنری بین ريونولوزید 
تری‌ففاتهیی که مکمل رشتهلگوی منطقهپوموتر در محل 
il‏ نسخهبردری هستند را یز می‌کند محدودة ۱۲-۱۴ جفت 


ره 
Upstream‏ -3 
‘S- Transcription factors‏ 


2 Downstream 
4. Promoter 


رمزدهی می‌شوند. سپس آین 
می‌نوندا iat RNA gtRNA‏ واجد 
ee‏ هزرانمیکرو 101۸ famiRNA .micr RNAs)‏ که 
اخیراً شاسایی شدهاند و عملکرد نها تنظیم ترجمه GUMRNA‏ 
هدف خاص و اگورداری ژن‌های هدف خاص می‌باشد توسط 
RNA‏ پلیمرزهابه صورت GARNA‏ یزیا وله توید شده 
و سپس به صورت ای وجدعملکرددجار Pie‏ 
می‌نوند BOs‏ و tidy‏ ین نع از PRA‏ فصل ۸ 
بررسی شدهاست,تنظیم Cel ayes‏ می‌شود که ژن‌های 
LS‏ بسته بهنوع Scan pls‏ در یک موجود بر لول افت 
می‌نوند & صورت‌های متوتی ببان شوند. همچنین تنظیم 
رونویسی باعث مشود که MRNA jg gin‏ از ژن‌های 
مختلف نسخه‌بردای شوند که ان Ly‏ نفارت در (Me‏ 
پروتئین‌های رمز شده سوجود در یک سلول می‌شود. تنظیم 


نسخهبردری در فصل ۷ بررسی می‌شود 


یک رشنه gSIDNA‏ توسط 1*۸ سلیمراز به صورت رشته 
۸ مکمل نسفه‌برداری بینود. 

در طول نسخه‌برداری IDNA‏ یکی از رشتتهای DNA‏ به 
عنون الکو" عمل می‌ند که SF ae‏ پلیمرزسیون 
منومرهای ریبونرکلزید تری‌فسفاتها (NTP)‏ برای تشکیل 
یک زنجیره مکمل RNA‏ می‌باشندبازهای موجوددررشته DNA‏ 
الگو با 17(هابی که ورد می‌شوند جفت می‌شوند که بعدً ین 
NTP.‏ در یک واکتش بلیمیزاسینکاتلیزشده توس RNA‏ 
پلیراز به هم متصل می‌شوند. بلیمریزاسیون شامل حمله 
توکلوفیی اکسیزن موقعبت ۳ در زتير؟ RNA‏ در حال رشدبه 
فسفات » نوکلونید بمدی آمادهاتصال بهزنجبرهمی‌باشد که نتیجه 
این ریت تشکیل یک ود فسفودی ستری رها شدن پیروفسفا 
dh (PPI)‏ در an‏ ابن ole‏ مولکول‌های RNA‏ 
همیشه در جهت ۵-0۳ ساخته می‌شوند (شکل {feted‏ 

Sly‏ پلیعریزاسیون اتصال ریبونوکنوتد به RNA‏ در حال 
بسیار مساعد اسث که این به خاطرانرژی 


رشد از لحاظ il‏ 
الای پیوندی بین قسفات و 3 مربوط به مونومرهای ۲۱۳7۴ با 
oS using‏ فسفودیاستری بین oles ASA‏ 
تعادل واکنش بیشتر در جهت Ma‏ شدن زنجیره پیش می‌رودکه 
tiny lnc!‏ زیم که مولکولهای ۳۳ رها شده را به 
صورت نو Se pai ine clad Sly‏ هنن 


qo: eee a 


٩‏ شکل RNA stale‏ در جهت ۵1-9۳ سنتزمی‌شود.(8 
مسیون رنه توسا RNA‏ پم در طول 
RNA‏ 


سخمرداری. ریونکئوتدی که ysl aa‏ ۱۳ 


حالرشد اضاه نوداز طریق جفت شدن بای cet‏ با بهدی در 
DNA‏ اگ و ینزید SAL (NTP) cb‏ 
el!‏ می‌شود زملی که py RNA‏ واکنشیرابین 
st‏ میت ۴رشته در ال رشد و فسفت ۵ یک NTP‏ 
مجح جفت شده از ge‏ یک ig‏ فسفودی ستری 
anne RE‏ رشتههای RNA‏ همه رجهت او 


Bod yi oS‏ حیگری همه برشه 0۱۸ کر 


که از رویآن ساخته Aad pat aye‏ )0( قردادی که 
نخهردری RNA‏ نان میدهد بل نوکتویدی از DNA‏ 
که eal, RNA‏ سخ بردری را از آن آغاز A‏ نامیده 
DNA gy‏ حرکت 


میشود. سر با هتی که نیم درست 
ca hye‏ تیه شده که هیآ با علامت مشبت(10 
cal aie gape ifs‏ هستکه هی آن 
باعلامت() ی life‏ مشود برخی KE‏ مهم ی در 
فلدست معل SS a JB go jel‏ نم تولی Fann‏ 
So‏ يم ce hak RNA‏ زنجایگری nth Se‏ 
ra‏ 
رشته JK‏ آن رش fs‏ ده apie‏ رشته SIRNA‏ 
ماخته شده است مکمل رشته الگو بوده ولذا يشتر شبیه توالی 
رنته راکو she‏ ین توت که بهجای مین وراسیل 
ob‏ 


رشته gDNA‏ که مود Se‏ ریق گنه 


Pic 
PA 


se ons 


We 


Benn 
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AB)‏ شک oe tl‏ ده در )در یل Ao ee RNA ashy SO tpt‏ وی ادا 
میک INTPS) BSS ety‏ در یاه شرع SAS‏ اي اه آغز درون احهپرومت فا فتهاست. مینک یک 
منطته از DNA‏ نسخه برداری ند رفتههی از هم جداشده دوه به شکل ارپیج دوگنه به هم وصل می‌شوند. RNA‏ در حال سنتزبهجزاتهای ۳ آن از 
رشتهلکریخودجدا میشد.های "8,0 8۱1۸ از Sa‏ یک کال در زیم یز اج می‌شود. امه نیا یفن که پا با یک IF‏ 


ای رای pelt‏ تسیر مان ند با سپولت. شکل نادند هر یچش مار DNA‏ زرا 


خاص خامه موجه شود (ج 


(حدرد ۴۰ نود ty Ath (\gRNA‏ ها fa gine poe‏ هستند که بهنسه jy‏ یک DNA aie‏ نی درد 


لیر از تاحیهپوموتر 1019۸ وعوامل gat‏ الکوبرداری جذا 
می‌شود. در Sh‏ مرحله طول شدن Dea 3۸ Mass,‏ در طرل 
رنه IDNA‏ هر ار ij‏ یکبزحرکتکرده ود سمت 


1- Transcription bubble 
2- Strand elongation 


رازه حباب 


بازی سروط به DNA‏ ذوب شده در درو 
نسخه‌براری! نامیده می‌شود.آغاز نسخهبرداری زمانی که در 
ریونکلوتد ولیک رشته 10۸ یود فسفودی شتریبه هم 
Jer‏ شدند بیان Sue‏ [یمنی سرحله طویل شدن tart‏ 
sop) baie‏ 8 

دا که چنین یکت 


یز شدند زیم RNA‏ 


a eee 


yh‏ حرکت خود دورشته J) DNA‏ هم پر م‌کند و در سمت 
cals‏ حبپ سخهداری:دورشته اه سمت هم دای يکند 
با هم هیرید ون (شکل ۱۱ رحله )در هر با یک 
ویتسا پم در طول لول شدن رت بای ۳ 
رشته 101۸ درل شداضانه م‌شود یم همه یک محدد 
Ws‏ جفت بای ره صورت وب شدهنه Hb Sopp‏ 


نسخهبراری te gar opty onal‏ نوکلوید در اهای ۳ 
رشته RNA‏ در حال رشد در منطقه حباب الگوبرداری با رشته 
۸ اگو ay‏ صورت جفت شده BL‏ می‌ماند کمپلکس 
طویل‌سازی RNA Jali‏ پلیمرا, SIIDNA‏ و رشته RNA‏ در 
حال رشد به سدت Jy‏ میباشند.به عنوان مثال»آنزیم RNA‏ 
لیم تین ژن شناختهشده gg‏ رکه yb‏ حدود ۲ 
ییون cal be‏ دون be‏ شدن از by SIIDNA‏ را شدن 
RNA,‏ ایجاد etd‏ نسخبردری می‌کند از ld‏ که ساخت 
Saal RNA‏ با سرعت حدود ۱۰۰۰ lig‏ در دقیقه در دمای 
'C‏ مورت می‌گید کبلکس طوبل‌سازی بیش از 1۴ ساعت 
به صورت متصل باقی بماند تا اینکه سا mRNA‏ 
jl(Pre- MRNA)‏ روی این زن gh‏ با موقیت pba‏ شود. 
در ول فرای این hase‏ یش مرحله SSL A‏ 
LU Jie RNA‏ 111۸و رنوشتاولیه RNA‏ لیمازرها 
yond‏ زيم jl fue‏ 01۸ لگوجدمی‌شود[شکل ENN‏ مرحله 
8 توال‌های خاصی در 20۷4 لگ هنزیم 8۱۷ بلیرز 
متصل و ام بان نس ری رنجام میدهند یک زیم رز 
رها baad‏ به نسخه‌دری دهاز همان ژن با ژن SB‏ 


ات 
سافتار RNA‏ پلیمرا: RNA‏ پلیمرازهای مربوط به باکتری‌ها 
رها و ogy, tale‏ از Bd‏ ای ای ساختر و 
RNA ats alts fae‏ پیمزهی ییاز دو زیر 
واحد مت به هم BB) Sip‏ ود نسه یک نوع زب وحد 
)0( 
سول ضرورینیست وی lite‏ زیم شد وه تجمع زیر 
واحدهای آن کمک می‌کن.علاوه بر اين RNA‏ لیماز نها و 
sae‏ بویت دای چشین ی eS an Se fly‏ 
کمبلکس مرگزیمتصلمی شون وان فصلنویع ده یشود. 
طرح Kalas‏ فرایند byes‏ که نشن‌دهندهاتصال RNA‏ 


یل ده که این sy (W)‏ نسخه برداری یا زنده ble‏ 
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شکل ۴-۱۲ (شکل رنگی) RNA‏ پلیمرازباکترییی. ین BEL‏ 
ilar‏ مولکولبلیماز در فز طول‌سازی [0داهیه۱ع)(مرحله © 
شکل (EI)‏ هست. در ین طر‌ها تسه‌دری در جهت چپ Saree‏ 
مین بیکان‌ها دهد DNA Sad ih‏ فرودست ورد یم 
شده و DNA‏ فردست تحت یک وه نسبتبه DNA‏ فرودست pS‏ 
می‌شود رت زراب رگ قمرشته رگن ی RNAs‏ 
in Jo‏ یز رنگ می‌اشد ی RNA aly‏ لیا طلبیرنگ: 
B‏ خاکستری روشن و زیر واحد ee‏ این sags ah‏ است. در (a)‏ یک 
مدل ba‏ رن از کبک طول‌ازی از رها یه م‌شود که روی 
DNA Sia‏ میک یز ور می‌کد SS est‏ 
طولسازیهمان‌لرکه یه می‌شود در PUD gba)‏ 
زیدی شاف شدد ]ینک خر le‏ رونوسی درون پیز دید 
نوتدای مکل با 
DNA‏ لگو a‏ اتهای "۳ رشته RNA‏ در حال ad‏ متصل می‌شوند[در 
سمت RNA 5, fp‏ ناه ساخهشده ا بان از Spe‏ یک کال 
JS‏ شدهن زیر ecb ak I 9B aly‏ زر وهد 0 
و سیر زیر وادهی »زین یفاب شاهده هید 


شود که در مدلفضا پکنقبل مشاهده نی 


cod ۱" 


پرکاریونی در Ub‏ آغازمی‌شود که انهای ۳ آن هنوزدر حال 
ساخته شدن در جایگاه ال RNA‏ پلیمرازمیباشد. 

چنین دستهبندی اقتصادی ژن‌ها بهخاطر یک عمل متابولیکی 
در yo hoe Sy‏ در انواعسادهایمتل Sapte‏ از BLA‏ 
مابوایکیمی‌توندخبلی شیهبکتیهابشندهدده Sod‏ 
ترجیحً زن‌های بوکریوتی رمزدهی کننده پروتئین‌هایی که با هم 
عمل می‌کند اغلب در Spb bed IDNA‏ جدا ah ps‏ 
ان گنه نها مسولرویکووزمهای متفر رن هرژن 
Pep‏ اختصاسی خودرنیسی MRNAS, yo‏ وجود 
می‌آورد که عموم به صورت یک تک رشته بلیبیتیدی نرجمه 
apie‏ (شکل ۱۲۵ 

زمانی که در بتدا محققان توالی نوائوتیدی SLAMRNA‏ 
ig Sy‏ از رنبسم‌های چند سولی اب تولی‌های GSDNA‏ 
lS ary,‏ ماس کرد زاین مه دچار شگفتیشدن ده 
توا carp) SaaS‏ کنده رون مروط به یک MRNA‏ 
پخش سل آن در DNA‏ به صورت غریوسه بود il‏ چین 
قررداد کردند که بخش‌هایی از ژن‌های بوکاریرتی که حاوی AI‏ 
gh Sy,‏ هستن age gy Sl‏ که با طمات غیرمکنده 
inn‏ بنی Nagy‏ از هم جداشد‌ند از این teal‏ 
IIE‏ چنن بر می‌آید که رونوشت ath‏ ال نسخه SRINA‏ 


نترون‌ها 


yj‏ ی نار gba‏ بر 


شکافته نون و سپس به دفت به هم وصل شوند تا اینکه 
ph aly Say, slamRNA‏ 

اگرچه lagg ul‏ اغلب در بوکاریوت‌های چند سلولی حضور 
درد با وجودایندرباکتریهاو آرکیه ساره ودرسیری 
از بواریوت‌های نک سلولی همچون مخ نان میاب همتند با 
وجود gel soul‏ در DNA‏ ویروس‌هایی که سلول‌های 
ey og ee Sy‏ حور yey aly» a‏ ایتو‌ها 
یردان ویوس‌ه کف شدکه DNA‏ ان یروسهتوسطا 
lanl‏ سلل‌های مزا ونوسی می‌شود. 


۱۸ های یش ساز بکاروتی بای اجاد114های 
Silty so flee‏ میشوند 
در سلول‌های پروکاریوتی که فاقد هسته tae‏ ترجمه یک 


0 2- Coordinate expression 
3. Exons 


4 Intons 


پلیمرز به یک DNA‏ بدون خمیدگی می‌باشد در شکل YD‏ 
توسیف شده است. با وجود این SSeS‏ شمه و سایر 
مطاعت اجامگرفنه بر روی یک RNA‏ پلماز GS ab SU‏ می‌دهد 
که DNA‏ در اب egy‏ دچر JS pigs Si‏ ۲ 


سازمانیابی ژن‌ها در DNA‏ پروکاریوتی و بوکاریوتی متناوت 


حال باداشن طرح کلی از ند نسخهبرداری» oe‏ خلاصه 
alla‏ افلاعت بر مولکول 1۸ و چگونگی ان تنب و 
آرایش بر القاء ساخت RNA‏ برای انتقال آسان اطلاعات 
wrt‏ در سالهای اخر Sushil‏ زنومچنین ریسم 
آشکارکرده است که نه نها تنوع بسیار زیادی در ژن‌های رمزدهی 
ging‏ وجود درد Sl‏ در ساانایی این نها در 
bene ye‏ و برکایوت‌ها نیز lacy‏ زیادی وجود درد 

A]‏ ژن‌های رمزدهی‌کننهپروتئن در تعم پروکاریپت‌ها 
hb‏ یک منطق قدرتمند و db‏ هسته lng}‏ رمزدهیکننده 
پروئین‌هایی که با هم کار می‌کنند بای lbp he‏ که رای 
DNA cle asa i igi? nl‏ در یک 


ستز 
ردیف Cl ay‏ می‌کوند 

چنن GH‏ نی در یک گروهعلکردی, یک یرون تمیده 
می‌شودکه ینب خاطرعمل کردن آن به عون یک واهد از یک 
SEI‏ با روموت واحد hye‏ نی تام ین lags‏ نان یک" 
پرون دای یک Sat Losin tam Fons,‏ بردری از یک 
ابرون اعث تولید یک رشته پیوسنه 1011۱۷۸۸ می‌شودکه thy Jub‏ 
ای یک سری پروتینهای به هم پوسته اس (تکل ۳۵ 
هر بخشی MRNA‏ نشان‌دهند واه( نی) هست که رمزدهی 
کننده یکی از 


ژن‌هایموجود درون می‌شود هر زمان که RNAS.‏ پر 


هاست.این ریش باعث بیان هماهنگ asl‏ 


رونویسی راز یک پروموتر مربوط به یک آبرون has ais jl‏ 
ژن‌های آپرون رونویسی شده و ترجمه می‌شوند. در DNA‏ 
lag} lo oy‏ به صورت نزدیک هم فشرده داد که این 


وضیت با شکاف‌های غرریزکنندة سیر کم همه بوده و DNA‏ 


 دوش‌یمیررب نس‎ MRNA میم صووت‎ 
لا به‎ cul 48,85 درون هسنهقرر‎ DNA Ly yy د‎ Sy 
مار خر‎ 11۸ che JMRNA رای‎ Syl محن‎ 
تصل‎ 10114 jl aio lapses din 


توجه به 


می‌شوند. نتیجه این فرایند ابن است که ترجمه MRNA‏ 


ملکوان 


RNA‏ مناطق غیرمزکند‌ی | نگه می‌دارند که به مناطق 
غیتجمه‌ای (UTRS)‏ ۳و "۵ در هر انتها بر می‌تردد در 
MRNA‏ پستاناران, 113 ۵ معکن است طولی به oul‏ صد 
UTR bas‏ معکن Leal‏ چد وبا ول دنت 
اشد. 010(1۸های پروکریتی هم واجد ۳و "1311۵ می‌باشند. 
bah‏ یه وت Sain eg‏ بوده و مسولا کت از ۱۰ 
رید داد 


پردازش متناوب 11۱1۸ بساعت افزایش تعداد پروتنین‌هایٍ 
بان نده از یک ژن منفرد یوکاربوتی می‌شود. 

بر خالف ژن‌های باکترایی و ASHES‏ نها در 
lay hy‏ پر سلولیعالی حاوی چندین یرون هستند. 
هانطور که در Ja‏ ۲ 
بوکاروتهای File‏ رای یک ساخار سوم ted se‏ هستند 
(شکل ۱۱ ای Sp‏ روتینیتکرر شده Vous‏ توسط 
یک وبا داد کم اگزن که بای وهای دای یکسا و 
gi‏ یکسا رمزدهیمی‌شون ب وجود یبن گفتهمیشوداین 
گزونهای Ji |S‏ ریق te‏ دفهمضاعف شدن نصاافی 
عولی از SDNA‏ این pe p‏ رنه مج ار ند 
By lesan so JS‏ شدن ow‏ جاگ Bansal‏ 
leg fash gad‏ تکار شده و oat ie‏ توس ایترونها 


ار شده است بسیری از پروتی‌های 


ترون tol‏ یجاد می‌شوند حضوریترون‌هایچندتایی در 
بسیاری از زن‌های یوکاریوتی اجازه بیان پروتنی‌های چندتایی 
مرتط هم را ازیک ژن منرد از طریق ریش gts‏ فراهم 
he‏ در le ry‏ ریش موب مکلیسم مهم 
ری تلد اشکالمفوت یک typ‏ دوع سلله است که به 
این ogy‏ ازوشکل [هم شکل) می‌گیند 

کین یک پروتین چن دمنی هست که p‏ نان 
شده و یک مثال خرب بای بان پیش Baga ste‏ 
[شکل ۱۳-۷ ییرونکتین پروتئینی چسبناک و بلندی است که به 
al‏ سای ترشح شده و یود سیر پروتین‌ه ره هم 
وصل aS‏ این که فیوتکتین کا و چه چیزی Sans Sate‏ 
این داد که دا مین‌هابا هم پیرایش شده باشند ژن Sigg‏ 


Poe 


1-RNA processing 2+ RNA splicing 


1 Alternatie Splicing 


فصل ۴ - مکنیسم‌های lay‏ 


0ب بروتین می‌تون از نها ۵ 11۸( حتیدرحالی 
که هی ۳ هوزدر Jb‏ ستتز با 8۱۷۸ پیماز یبد Bari‏ 
نود نی نسخه‌برداری و ثرجمه در بروکاریوت‌ها به صورت 
هرمن base pe‏ جوداین در وهای aS‏ نت 
مج ساخت tang Jae (ea) RNA‏ [سیتلاسم)جنا 
هت بلکهرنشتهای A‏ ژن‌هایرمزدهیکنده I‏ 
:هی پیش‌ساز (pre-mRNAs) al‏ یز وجود درد 
که a‏ تحت تنیراتمتفاتی فا گرد تا solar MRNA‏ 
aly‏ شود ان نییرات مجموعا پردازش URNA‏ نمیه می‌شود 
اشکل (OF)‏ سپس این MRNA‏ ید قبل از ترجمه شدن به 
بروتین بهسینوپاسم فرتادهشود. رین نسخه یرای و 
Hye se‏ در ily age‏ همزمن dinky Sipe‏ 

تمامی uamRNA‏ ای ep‏ در ابا ددو Beale‏ 
تفر میشوندواين ترا در agg Sh lAMRNA‏ هم که 
cal‏ "۵ یک زنجیره در حال تولا از سطع RNA‏ یمرز lis‏ 
می‌کردد فا با چندین زیم درگیرمیتود که بهمکلامک O°‏ 
می‌سازنه نی یک ۷- منیل‌گولات ابا یک پون غیرعادی 
هه تریفسفات بهنوکوید نتهایی RNA‏ وصل می‌کند 
همچلین هک توسمایک فاگنورروتینیکه ری شرع ترجمه 
در میتولاسملزمهست نز اد می‌شود 

پرازش درانتهای ۳ یک 1011۸-وله شامل برش با یک 
Syl‏ ای soul‏ یک گرود ۳ هیروکسیل میباشد Sabb‏ 
رشته‌ا‌ر یشه‌هایآدبلیک امد یک به یک توسط نیم پلی ۸۸ 
of jad‏ اتصال atl‏ دم پلی ۸ در مخمرها و بی‌مهرگان ۱۰۰ 
الی 1۵۰ Lj‏ مهرداران است.پلی ۸ jon‏ بخشی از 
مجوعه‌ای از پروتین‌هاست که می‌توانند بر روی یک رونوشت 
جایگیری کرده و آن | دریک جایگاه خاصی برش دادهو سپس تعداد 
صحیصی از رای ۸ راطی فایندی که flake‏ نیست 
اضافه کنند. 

مرطه eel‏ در پردازش بسیاری از مولکلهای RNA‏ 
متفلوت ویراش Sathya RNA‏ عبارت است از شکاف درونی 
در یک رونشت بای Stags ca Seb‏ با تصال دراره 
آگزون‌ایرمگدن امه ید می‌کند. شکل ۴-۱۵ ماحل امس 
فاد ردزش Sly MRNA‏ را اهاز زن .یی 
نشانمی‌دهد. ما etl‏ سللی را ری اجامپردازش 013101۸ 
۸ و FRNA‏ در Jad‏ ۸ مود برسی Ji‏ دایم 

yy amRNA‏ عکردی ap‏ شده نوس پرزش 


— 
۲ 
‘J 


A‏ شکل ۳-۱۳: (شکل رنگي) سازمان‌یبی ژن‌ها در پروکاربوت‌ها و یوکاریوت‌ها. )@( Gaz!‏ تریتوفان Sages sls (1p)‏ کرووموزم 
Ecol‏ مد که gH‏ بیع نی نگ استکهآزیم‌های ضررری بای تقد به دم یتفن رم Shee‏ رون از یک vay‏ 4 صورت 
یک MRNA‏ 0 [قرمزرنگ]بلند پیوستهرنویسی می‌شود.ترجم ین cael Be ۵ IMR‏ شروعشده و بعثتولی پنجبروتین[سبز 
رنگ) phe‏ تیب ژن‌ا در زوم بای با ال متلیپروتین‌های زدهیشده در سر تیان هس oF EOD) tle‏ مزدهی ند 


lapel‏ مورد نی ری سنتز یرفن در مخمر روی چهار کروموزوم مختلف حمل می‌شوند. هر ژن از بروموتر خودش ااگویرداریمی‌شود تا اينکه یک 


ودک به صورت یک MRNA‏ عطگردی رمزدهیکنده یک روت بنازشمیشود ie‏ کرومزو‌هیمع بر Visa‏ 


تاخون لت سیلوچری ap‏ دنه bth‏ وجود ان دول 
تشکیل لته sige es ops‏ بهفیرینمروط به 
فیروکین تست به wend‏ ییا Slee‏ ازنده لته 
Jie‏ م‌شود سس So npr SE a Sipe‏ 
bie We ad‏ داد وا اتصال پلاک‌ها: له ترش 
مد 
مش 
که هر دم ag‏ یک MRNA‏ پیش شده موب رمزدهی 
pg‏ ان 010۷۸ متکل از نکب Slit parce‏ 
ژن Gand‏ می‌باشد. تولی‌ابیهایاخبر تعدا زیادی از 
lamRNA‏ چا eps gc Js‏ و باتوی ناب 
ays DNA‏ نان ده ca‏ که pF Say‏ 30 تام gag‏ 


aad ایزوشکل متفارت قییرونکتینی تناسایی‎ Yo 


رنوشت| 


(i‏ نشان ob‏ شده است. 


حاوی چدن اگزونهستکه داب چندین 1a ging ae‏ 
‌های خاصی در پروتئین هستند. فیروبلاست‌هاء 
MRNA‏ فیرنکتین راوید مد که او اگزو‌های BINA‏ 
و 113 la lg ayy ash»‏ یدای رده 
می‌کند که در ays laud AE‏ محکم به رها 
وصل می‌شوند. در نتبجه ین آیزوشکل فیبرونکتین باعث چسییدن 
فیروبلاست‌هابهماتریکس pe ae OB‏ پیش متاوب 
رونوشت اولیه فیرونکین در هبتومیت‌ه: (عمده‌ترین نع 
سلولهای کب cob‏ نوی 10۷۸هیی Sagi‏ زو 
۸ات و 21118 میاشند در نتیجه Signed‏ ترشح شده 
توسط cag‏ به دون خون به صورت Sos‏ به 
Inca gad‏ شرع سلول‌هاوصل میشودواجازهمی‌دهد 


و مطابق SU‏ 


مکی 


(a‏ تولی رشتة DNA‏ مکمل بضبیتی رکه بر آن 
| ریونزدها در RNA boy cl‏ یره می‌خون ‏ 
تعینمی‌کند 

* به هنم PSA RRNA ip typ‏ 
اختملسی در Sate (gee) DNA‏ شده و به طور 
موی let DNA‏ و کده 6 ,68 یمکمل ‏ 
آشکار ساخته و دو نکلوتد وله کمل رشته او را 
پلیمریزه م‌کند منطقه قوب 


۱۲-۱ جفت بازی به 
عنوان «حاب رونویسی» نمیدهمیشود 
a‏ به هنگام طول‌شدن RNA it,‏ بلیاز در طول 
DNA‏ حرکت کرده و سر bye DNA‏ بهپیرژ افو 
کرده و سپس رشتهمکمل thie‏ ور محل Sab Bale‏ 

| زیم شده و sib!‏ می‌دهد که رفت‌های 1019۸ مکمل ناطق 
پشت آن ربویسی شود Oo‏ رونویسی با پیمرز همزمن با 
افافهکردن ریونوگتوتندهای مکمل بهرشته الگوتوسط esl‏ 
به نهای ۳ RNA yan‏ در حال رشد حرکت می‌کند. 

| 8 هنگامی که jal, RNA‏ به تویی خانمه در DNA‏ 

| میس زیم وی را متوف کرده بات آدی RNA‏ 

| مکمل و gute‏ نیم از 2۸0۸ الگو می‌شود. 
در DNA‏ بروکاریوتی جندینژن ککنندهپوئین در یک 
منطق عملکردی با رون گرد هم Salle‏ درآ ژن‌ا 
از یک پروبوتو به چندین MRNA‏ کدکننده برون‌ها با 
bye Js!‏ رنوسی JS) apse‏ ۲-1۲8 ر لاه 
کنید) رجمه 7181۸ اکتریییمی‌تاندقبل از iS ite‏ 
MRNA‏ شروع شود 
8 در GF pep DNA‏ کدکنده پروتینفنط ار 
پرووترر be‏ خودش روویسیمی‌شود.رنوشت آولیه 
Vy‏ دای ag) aE aly‏ است که توسط 
مناطق کدکنه (aig‏ از هم جدا شاد 
* رنوشتهای iy Sp ly‏ متحمل پرازش RNA‏ 

| شون تا GARNA‏ عملکردی حامل شود به هنگام 
پردازش, نهاهای تمام رونوشتهای اولیه از ژنهای 
گنه پرتی‌هابا patil‏ کلاهک "۵ و دم پلی ۸ به 
۲۳ دچار mais‏ می‌شوند. رونوشت‌های حاصل از lag‏ 
us‏ یرنه howe‏ پرایش می‌شود که در آنایتونا 
by‏ شده laggy‏ به هم متصل می‌شوند[شامل FAD‏ 
ملاح کید 


فصل ۴ - مکنیسم‌های lay‏ 


۵ شکل ۴.۱۴ ساختارکلاهک (cap)‏ "۵: 
از شیمایی یک کلامک "۵ تیه شده در هی ys‏ 
fale‏ یود ۵ OOS J‏ زد i‏ کول 
(RNA‏ ره مل Spy‏ ۲ ریز MSS‏ )1 
هر دو ان Sg‏ در تام سلولهای جنوری و یهن se ple‏ 
میشوند inn ay‏ ری زد Aad‏ روز موه 
کون دوم از ]زد مها یله م‌ود 


gia!‏ } ریق Goole GAMRNA‏ شده متنوب بیان می‌شوند. 
وافح است که پیش متاوب RNA‏ به مقار زیادی تعداد 
پروتین‌های رمزدهی شده توسط رانیسم‌های پر سلولی علی با 


توسعه ده است. 


عملگردی 
* روویس از DNA‏ نوسط 11۸ پیز سوت یرد 


که تک‌تک نوکلئتیدها را در یک زمان به chal‏ ۳ زتجيرة 
RNA‏ در Jo‏ رشد اشانه می‌کند JS)‏ ۴-۱۱ را ملاحظله 


init اف‎ 


۳ 
EE - 
ely, | Whe 


سس و 


A تست‎ 


AYE)‏ شتل ۴.۵:چرخه زندگی یک RNA‏ مروری بر 
پردازش RNA‏ بارش RNA‏ در RNA aly cel eae‏ 
عملکردی می‌شود. ژن B‏ گلین واجد ۲ آگزون رمزکندهپروتین |أحیه 
رمزکنده به رگ قرمز ود ایترون فاصله نز )مش یرنه 
باعت گست‌شدن وی رمزدهیکننهپروین در ناه کدون‌های 
اسیهای آمبنه ۱۳ ۳ ۱۰۵ و ۱۶ می‌توند لک پدری از زهای 
رمزهی کنده رون در oie‏ باتوی OS oi‏ 
اسیدأمینهشروعشده وتاب از aaa Sy By‏ ده پا 
مد وبعت تلد ملق غرمگردن(اکستری) در Sn lel‏ 
ay!‏ می‌شود. gl‏ مناطق غیرقبل ترجمه (UTRS)‏ در طول فرایند 
پراش (TO ppp) L 8! ahs ane Sh‏ در طول HAS‏ 
تشکیل RNA‏ ررنوشت ایلیه متصل می‌شود GINA cule‏ توسط: 
sob‏ (0)۸ کرش ag‏ بدا شکافد A) ch‏ زود 
اش باعد براشته شدن 
yf ad gay‏ می‌نود. hn‏ کوچک مربوط به 


موقیت‌ها 2 VY ly‏ مدای وین (0ا ) et‏ 


شدن چندینريشه ۸ به نتهای 


بو فبزیکی در ولیک rash chp MRNA flee‏ 
pe‏ اسیدهای al‏ در لب رشه Se WSL eden‏ 
RNA 4 gern!‏ پوتیهایکمکی متنوعی که ری 
Be‏ پروتلین ضروری هستنده وصل می‌شوند. ریوزومه از دو زیر 
Sip oly‏ و کوچک aad JS‏ هر US gh pi‏ 


8 ذمین‌های افرادی در پروتئین‌های چندذمینی یافت شده 
در pe haya oll le ploy Sy‏ داد 
کمی از اگزن‌هادمیشوند یوفوم‌هایمختلف هر کدم از 


پروتتینها در سول‌های ویزهای بیان می‌شوند زرا iD‏ 


رمزکشایی mRNA‏ توسط WWiRNA‏ 
اگرچه DNA‏ نگهدانده اطلاعات برای ستتز پروتئین و 
MRNA‏ حملکننده ساخترهای رمزشده در DNA‏ می‌باشدولی 


ps‏ فعیتهای زبستی توس پروتئی‌هاانجام می‌شوند 
همان‌طور که در فصل ۳ دیدیم lg‏ خطی اسیدهای آمینه در هر 
پروتین. تبیکنده ساخار ely sate‏ آن می‌باشد. به 
همین دلیل به‌هم پیوستن اسیدهای آمینه در ترتیب سحیح خودشان 
پراساس آنچه که در DNA‏ رم شده است,برایتولدپروتن‌های 
sly‏ عملکرد و cyl‏ پیشبرد فعالیت‌های سلول‌ها و ارگانیسم‌ها 
غروری و ays Ao‏ 

ترجمه دبردانده تام فآیندهایی ست که rg Bg‏ 
یک MRNA‏ بهعنون یک لگو gly‏ اتصال اسیدهای آمینه در 
قالب یک رشنه پلی‌پیدی در یک ترنیب درست به کار می‌رود 
JS)‏ ۱۲.۱ ).در سلو‌های pe‏ ستتز روتئی‌ها در 
میتوپلاسم ات م‌فد نی oe‏ که سهوع ملک SERNA‏ 
هم میت Jacl‏ متفاوت ولی در عبن Je‏ هماهگی ‏ اجام 
دهند [شکل PANY‏ 

(MRNA) S 08-1‏ اطلاعات اگیرداری شد از 
DNA‏ رادر یک شکل dad‏ حمل م‌کد. MRNA‏ در قالب 
lass‏ تولی AY‏ کدی با کون خوادهمی‌شودکه هر 
کدام تعی‌کنده یک اسیدمیه خاصی می‌باشد. 

۸-۲۳ ناقل (080۷۸)کلیدرمزکشایی کنون‌های MRNA‏ 
thy‏ هر نوع سدآینه‌ای, 8۸ های مخصوص به خود دزد 
کهبه lyons Joy Gali‏ ای درل رشد یک زنجیره 
دی Ae‏ دون مدید 0117۸ آن Sot eh‏ 
IRINA iS‏ مسحیع با اسیدمینه متمل به آن 
در هر مرحلای انتخاب می‌شود ربا هر مولکول 43۱۷۸ 
اختصاصی حاوی یک توالی سه نوکئونیدی a‏ نام آنیکنون هست 
که میتونباکدونمکمل خوددر MRNA‏ جفت jh‏ تشکیل دهد 

RNAS‏ ریوزمی (RNA)‏ دسته‌ای از پروتین‌ه همه 
می‌شود تا lng‏ | ایجد Sg‏ این ساخترهای مجنع که 


۶۳ 


ewe ema 


Bee emesis ما توت‎ 


Som gy. 


a‏ سم 


۱۳ 


8 تسم 


۱1111 


1 


۵ شکل ۲۱۶ SEI‏ رنگی: ریش متاوب. زن yn‏ دود IYO‏ حاری چدین اون هس وش فیونکین بسن به نع سول 
exe‏ لت. EIB y EIA ay‏ اس دمن‌های ae‏ بای ecg‏ خاص روی سطح 3p cade‏ میکند. MRNA‏ 
yt‏ تلد ده در قیرولاست‌ها ilo 1۸ y EIB acyl J‏ بان Jb‏ زن‌ها در 101۸ هتسه خارع م‌نوند در 


ی glo‏ لوط یه امیس رسم ند یت آها ترا را زا گی‌ها هس 


سار al‏ تیبرت allen‏ تجم با (ae‏ 
می‌شبند که بای وید وهای واجد عاکرد و بلغ ضروری 
هت WF)‏ 


۸ ها طلاعات راز DNA‏ در شکل یک رمزژنتیکی مه 
حرفیانغا‌می‌دهند. 

همان‌طور که در بلا اشارهشد کد ژنتیکی مورد استفاده توسط 
jy Sala ge‏ یاک سه ای میباشد هر eA A‏ 
BES joy‏ شرع MRNA 3 Gols‏ خولند م‌ود زر 
کدون ohn‏ در ریز BY yal sata by 7۶۱ Sa‏ 
bye‏ بهکدون oll‏ می‌شد جدول CLIT‏ میدهد که Fy‏ 
اسیدهای آمینه با پیش از یک کدون رمزدهی_می‌شوند.تهادو 


٩‏ شکل ۴۰۱۷ (شکل رنگی): سه نقش RNA‏ در سنتز 
پروتین. (RNA) Sey RNA‏ ار طریق عمکرد با هم 
RNA‏ اقل (RNA)‏ 9 رییوزوم‌ه بهپروئین ترجمه می‌شود که 
ریوزوم‌هازچنین بروتین و در RNA‏ ریوزوس و TRINA‏ 
Jee‏ نداد gle)‏ اه ein fet‏ شدن بازی بین نی 
کنو‌های laggy RNA‏ مکمل در 108014 قبل تویه 
ست. JSS‏ یک پیون پیتیدی بین گروه آمیری DN‏ 
(RNA cal‏ (281381۸) اه مه وهای کریکسل 
> بوی زنجیره cating‏ در حال رضد Meet)‏ طریق یکی از 
RNA‏ کی می‌شود مه - ۵8 iy og‏ 


مولو‌های RNA‏ مخصوص به ود هستند 

این سه نوع RNA‏ در pla’‏ موجودات زنده در Opp Fe‏ 
شرکت دارند. در Sh‏ ایجد GURNA‏ مجزای سه fla‏ 52( 
ass‏ ولو بای مش obo‏ وه است. رین بخش ما بر 
بوی رمزکشایی MRNA‏ توسط مبدل‌های SIRNA‏ و اینکه 
چگرنه ساختار هرکدام زاین WARNA‏ عملکرد خاص Log by gl‏ 
il ye he‏ چکونه با ARIA‏ روزم‌ها و سیر 
عوامل بروتینیبرای سنتز پروتتنها همراه می‌شوند در بخش 
دی مور بررسی IB‏ می‌ید ازجا که توجمه رای Fe‏ 
پروتتین ضروری هست این دو پدیده[ترجمه و سنتز پروتئین] Ae‏ 
به جای هم بکاربرده می‌شوند. با وجود edn ds looper cul‏ 
وجود آمده از طریق ترجمه, از ترجمهتاخورده و غلب متحمل 


U Cc 
| Phe Ser 
ی‎ Ser 
Leu Ser 
Leu Ser 
Leu Pro 
» 
3 cole Pro 
t Leu Pro 
5 Leu ۳ Pro 
| 
| le The 
| 
" We The 
le The 
Meet (Start) Thr 
Val Ala 
«Cl Ala 
Val Ala 
| Val (Met)* Ala 


A G 

Tyr Cys ۷ 
Tyr Cys 9 
Stop Stop A 
Stop Trp G 
His Arg U 
His Ag دی‎ 
Gin Ag oo Af 
Gin Arg Ge 
Asn Ser U 
Asn Ser c 
Lys Arg A 
Lys Arg G 
Asp Gly U 
Asp Gly 9 
Glu Gly A 
Glu Gly G 


pus GUG ip, AUG)‏ لین و CUG‏ مسا ون میک Ma nine pla‏ وان 


po‏ دچر pl Se‏ ناه یک باب طرفراست شدند در تبجه 
همان توا اتود در ول ترجه دنه موی بان 
من joa lB popes‏ مجمع تب خلد هرت 
are‏ تالهای هم در em oS‏ روا ویخصوص 
در lene‏ جوداردکه رانا یک ly‏ مه از MRNA‏ د دو 
سیر ترجه یشوه Iya‏ 1۸ از یک ولی ین 
می‌شود le‏ صوت هد IB‏ وان در مود یک تلی RNA‏ 
ال می‌شود.حتیمالهاییودو دک یک ی یمان در هرسه 


IB‏ خولن, وه می‌شود 


رم جر وین de‏ مک 


هو نايم مق هل 
1 ات و و و۳ 
۰ 
۸ ولا —.CUU, GUL UAC, GAA,‏ و 


مه وق وج و رو وی 


شکل FAIA‏ قاب giana Ol‏ در تولی 10801۸ اگر 
MRNA Gp as‏ نشن ده cy ob aa‏ مق 
فادست شری شود (ایگاهای وی تشن ده ند i pep‏ 
lp ea onl‏ بو رین تال نون رقاب 


BE ۰ ss estas 


هست که یک دلیل قوی این است که زندگی در زمین یک بار تکامل 
ات اسن. دوع ربز ژتیکیتشان ob‏ شده در جدول ۴۱ به 
عنون رم اکدهمگانی ttle Maa)‏ با وجود این شخص 
است که رمز زنتیکی برای تعلاد کدون‌های کمی در بسیاری از 
متوکدی‌هاپرتوزآهایپرزدا  SAS SMa‏ 
سلولی؛ متفاوت هست. همان‌طو که در جدول ۴.۲ نشان داده شده 
oll Ate‏ تفیرات درد خوندن رمزهای oll‏ یی Ae‏ 
عنوان اسدآمبنه هستندتاینکهاسیدآمینه‌ای بادیگری مبادله شود. 
ین تاد مر رمزهی Jacl ange‏ زد دگذفته 
وس ity‏ 4 ینمی که وجد اک در آن زان که 
رمزهای عموبی در یل تال شروعبه BS Sal‏ یات 
عم lia‏ هچ زمنی رها is‏ شده نود 


ساخترتاشد؛ 100۸ آغازگرفعلیترمزگشایی آن می‌باشد. 
ترجمه با alisha‏ از زبان هر ss‏ ۸۸ و 
۷۸( به زان ۲۰ سیدآمیه‌ایپروتلی‌انیزند ها و 
ld jl‏ هست که RNA Jal‏ سنتاز امیدهمی‌شوند. 
یک مولکول 1801۸ بای شرکت در adh ody Fae‏ ریق 
یک پوندبا ری بل به مور Gaile sed‏ فاص وصل 
شود soo‏ بعث تشکیل یک آموسیل - 101۸ (شکل 
(EM‏ سی‌شود سپس 2 کنون در 111۸ بکدنی در MRNA‏ 
جفت بازی تشکیل می‌دهد sgl SIT‏ مین ال شده Sig‏ به 
a Jb» oe‏ وصل شود [شلهای ۱۷و ۱۸ 
RNA ۳-۰‏ مفاوت در سولهای با کرایی و 
Yor gl‏ 180۷۸ متفوت در سلولهای که و جنوری شناسایی 
LAIRNA sheila‏ در بیشتر سلول‌ها بیشتر از تاد 
امیدهای مین ola‏ در ستز روتین[*۲عدد]م‌باشد و 
زاين تساد las J URNA sa)‏ کدونهای اسیدهای ed‏ در 
jay‏ ژنتیکی (ae FY)‏ هم متفاوث 
asada‏ بیش از یک IRNA‏ وجود دار که می‌وند بان 
وصل شوند cl)‏ ام وید اين مسئله هست که چلور ۸اه 
{sl te eal late jig‏ علار ol‏ بسیاری از 


از.ه 


calls‏ رای بسیاری از 


MIRNA‏ دای اين lly‏ هستند که ا یش از یک کدون جفت 
شون il)‏ پدیده توصیفکننده این است که چگونه امکان 


1 Synonymous 2 Degenerate 
3- reading frame 4. Frame Shifting 
S- Univeral Code مس‎ 


-مبد بیتون. ایک فتهمی‌شود رم استحالی !۲ است یمنی 
بکه یک سید آمیه خاص با چندین کون Ga‏ می‌شود ستز 
تمه زنحیره‌های پلیپیتیدی در سلول‌های پروکریوتی و بوکاریوتی 
eee >‏ موی Ul‏ مي‌شو. در بکتی‌ا یک شکل 
ختصاصی منیونین ستفدهمی‌شودکه واجد یک گروهفرمبل متصلٍ 
به کرو میوی آن ase‏ در يشتر MRNA‏ کدون Jal‏ 
تعین‌کننده ان متبنین انتهای آمینی, AUG‏ می‌باشد. در برخیِ 
هی «pls‏ تمه عنان lca jE py‏ می‌تود 
lal’ CUG‏ به عنوان ریز آغاز aby‏ متونین در یوریرتها 
سفادهمی‌شود سه کنون ۰۸/۸۸ UGA‏ و 1۸60 به هیچ 
سیدمیه‌ی اختصاص ندارند و ba‏ تین‌ننه رز بایان هستند 
که shel LS‏ کربوکسیل زنجیرهپلی‌پیتبدی تقریاً در تحام 
یلها atl‏ وی کدون‌ابی که از یک pgp alle‏ خاص تا 
یک کدون بایان دامه درند یک «قالب خوانان» آنمیده می‌شود. 
ین ترتب دفیق خطی ریرنوکلویها در slang‏ سه تایی در 
MRNA‏ تمین‌کندهتولیدقبق خعلیاسیدهایآمینه در یک 
ota,‏ و نیز نشانگر محل شروع و نمام ستتز زنجیره 


oes 


oe‏ رمززتیگی & صورث کنون با رمز سه تابیفاقد 
هموشابی نیز بدون فاصله با Blo a an ce ale‏ 
تنوری, یک MRNA‏ خاص بای بتولد در سهقالب خوندن مفاوت 
ترجمه نود 9 gly‏ نان ده ده است که برخی 801۸ها 
حاوی طلاعات هموشان هستنکه میناد در قالبهای GANS‏ 
متقوت ترجمهنده و پی‌ییهای متقوتی حاسل شود (تکل 
۴۸ با وجود این عدادزیادی از es MRNA‏ یک قالب دارند 
که این UD a‏ آن هست که رمزهای All‏ مواجه شنه در دوقالب 
خولدن ممکن Se‏ باعت بایان ترجه قبل از Fin Sealy‏ 
دزی عملکدم‌شون. ب رت AIS‏ رز BS yard‏ 
Oye Sb I pas‏ دراين مور ماشین ستز lay‏ ممکن 
هست چهارنوکلنی ole el‏ یک اسیدآمینه بخود و سپس به 
abl ae gals‏ ده Suey‏ است از یک از تاره و 
ln at‏ راد یک قاب تاه بخوا تا نک به بان 


:نجیره sty‏ ها ال‌های کمی از این حات شناختهشده استد 
یکسان 


معنی هر کدون در پیشتر آرگانیسم‌های شناخته ‏ 


of dew 
UGA Tp سا-میونا ری‎ 
ac سا‎ 1۳ aS 
UAA,UAG: Gh بط‎ 
UGA Srop 0" Euplotes 


اه شده در tan ag‏ نسم ها لیس شده ود ژن‌های میور 


fies 
1 
tation 
i> 
1 یج لس‎ 
on 1 ۳ 
۲ ی ند امد مه‎ 
mare 
ATP AMP 
bay +P; 
NAS gal xf 
Aol cori ANA et 
Ai برای ف‎ at 


شکل IN‏ رمزگشایی توالي اسیدنرکلثبک به تواليآمينواسيدی. فریند نرجمه تولیهای اسیدهای S55‏ در MRNA‏ به تولی‌های 
سای مهد رتیه ملد مدلهاستد مه SLD‏ امیتویل ‏ 1801۸ ستاز یک دم ختامی راز طیق یک یود امتری 
پر ری به LY! Leste‏ ۲ آنوزن ae deg INA ee‏ له (6: سس یک MY‏ ۳ب در 18۱۷۸ ی دو) ایک دون در 
MRNA‏ تمیکنده سید ین اتعالیجغتمیشود گرد راز رال liana yale‏ شتا ممکن ست ورد یره پل یی شود 
Phe)‏ -فیل (oer!‏ 


als yp loge‏ هستند که J‏ طریق جفتهای بازی 
واتسون -کریک پایدار می‌شوند. سه از ساقهادرای حلقههایی با 
هفت یا هنت با tangs og‏ حلی که سقه png‏ 
حقهبده و دای lal‏ "۳ و ۵ 2 alle‏ سه نید 
تشکیل‌دهندهآتی‌کدون در مرکز حلقه وسط قررگرفته‌د که در یک 
موقعیت قبل دسترس بوده و باعت سهرلت چغت شدن ApS‏ 


درد تعداد کنون‌ها بیش از 8(1۸ها پاش 
عملکردموکو‌های SIRNA‏ دای لول حدود اي ۸ 
نوکئوتیدهستند a‏ ساختار سهبدی دقیق نها بستگی plat aye‏ 
RNA sl Se‏ درون لول ه ANT pe‏ مشاه ماه 
حلقه در م‌آیند که وقتی به صورت دو بعدی رسم شود شییه برگ 
شیر ماد (شکل ۵ ۰ SL gl‏ چهارساقهمجود 


یک تک 9G MIRNA‏ موقیتاول (لرزن)آتی‌کدون رمزگشایی 
می‌شوند.گرچهبه ندرت pout]‏ وقعیت باز لزان pital‏ یافت 
می‌شود, ولی بسیاری از RNA‏ در گاهان و جانون در این 
al jus‏ 
هستند انوزین می‌تواد با و لا جفتبازغیرستناردتشکیل 
دهد نایک ig URNA‏ مجوددر موقبت با ان ید 
کدون‌های MRNA‏ مطابقباآنتیکدون که واجد 0۰۸ ویا لا در 
موقعبت سوم (لرزان) هستند شناسایی کند (شکل ALYY‏ این 
GIIRNA Jd‏ حاوی انوزین به شدت در ترجمه hop‏ 
مترادف که تعیینکننده یک اسیدآمینه منفرد هستند به کار گرفته 
می‌شوند.برای مثال: چها تا از فش کدون مربوط به لوسین WU)‏ 
CUU,‏ 6106و (CUA‏ همگی lag‏ یک ۱8۱۷۸ یکسان با 
Gal‏ کدون "۵ - 60۸۸1 - ۳ قابل شناسایی هستند. اینوزین در 
موقیت با ان با از سوم > ee‏ کدونجفت با yay‏ 
تشکیل می‌دهد. در مورد کدون UUA‏ یک جفت بازغیراستانداد 
OU‏ هم AIT Cay go‏ کون و Cade‏ ۱ کنون تشکیل 


می‌شود 


اسید.های آمینهزمانی که به صورتکووالان به 41۷۸ متصل 
می‌شوند. فا میکودند 

op ses‏ یا کدون‌های اخصاصی بری یک اسدایه 
معین توسط یک RNA‏ مخصوص در وافع مرحله دوم در 
رای یام زتیکی میباند. مرحله ول اتصال pla‏ 
مناسب به یک ۱8۸۷۸ هست که توسطا یک آمینواسیل - 118۱1۸ 
منت 


اختصامی pb‏ م‌شود.هر ام از ۲ سنتزمفاوته یک 
wae‏ و تام 81۸های سا با خویشازد( aks‏ 
yl ase‏ آنزیمهای اتصادهنده, یک اسیدآمینهر به گروه 
هید یکی Hl‏ با ۳ نزن sl»‏ /۳ موکول 3۱0۸ در 
یک پکنش ail‏ یه ATP‏ وصل می‌کنن. در این راکش 
امه یک pape te 181۸ esl i‏ ین SP‏ 
هستکه گنه ینود ال ده ست بدا ری ان دبع تفیل 
ih a gaa hie‏ دای oe al‏ هم دریکزنجیه 
در حال رش apg el‏ تالکش آمیوسلسون بش در 
ae‏ فا شین مدای al‏ وا a‏ هریز بو ی ای 
ya‏ ر yay‏ شده پیش gue‏ کل ٩‏ 


1. Wobble pasition 


فسل ۴ -مکتیسم‌های پیز 


کدرن می‌شود. در تام 11۱۷۸ ای ۳ غیرحقه‌ای gS BL‏ 
ای CCA le‏ ماد که دیشر ماع ین jaw ly‏ 
ساخته شدن و پراش RNA‏ به آن dsl‏ ی‌شود همجنین 
چندین با 9 AERA jy‏ داز الکوردری؛دچا تفر شده که 
باعث تولید نوکلئتیدهای غیراستانارد همچون اینوزین. 
دی‌هیدرویوریدین و پسودویوریاین می‌شود. همان‌طور که خواهیم 
دید برض آزاین‌بازهای نی He PL‏ پروتیننقش مهمی اي 
می‌کنند از ده سهبدی, مولکول 1811۸ تاخورده دای SS‏ 
bas L‏ یک al aid‏ کدون ویک ساقه گیرند استکه‌نتهاهای 
gh‏ این SL‏ تشکیل میهد (شکل 3۰ 


جفت شدن بزیغبرسندرد الب ین کدون opt gil‏ 
اتاقمیفد 

گر tons oie‏ کال ors‏ کرک ین Aster‏ 
کدنا sth ite‏ لها pow‏ هستد که حدقل ۶۱ نو 
مختلف 1811۸ به صورت یکی برای هرکدون که Shona‏ 
ته باشند. با پجوداين همان‌طور که در Yh‏ 
ado‏ از سول‌هاکتراز ۱ وع 101۸ رد تومیف 


"سیدآمینه می‌باشد 


IRINA gy Sl یک‎ aly als گر بودن‎ ee, 
را تمخیصس‎ BS ضرور هه‎ AM) که یش از یک کین‎ 
oe گسترده یود‎ ots yg می‌دهدبستگی درد ان‎ 
موقعبنی که‎ aol جفت شدن غیراستااردی بش که بینبزها در‎ 
تاقمی‌فد که ین موف‎ ago east رن(‎ je موقعیت‎ 
اب آن‎ Jey 8۱۷۸ سومنبز( )در یک کنون‎ jens ie 
در تیکدون 110۷۸ نیب[ ۵ وی و دومن باز یک کدون‎ 
le ir Ah همه به تیب با سومین و دومین‎ be 
داد وتمون -کریک را تشکیلمی‌دهند ولی‎ jb جفت‎ egal 
teh غیرستانرد در موقیت لزان می‌تاند ین‎ Se ee 
ل.0کاز لح ساختری‎ Shee خصوص در مود‎ atin تفا‎ 
دار رین‎ cual مناسب است این مئله‎ GC همان‎ Ls 


bp ye سین در 8۱۷۸ از 7 در موقعت ال زان‎ ont 
در موقعیت سوم‎ (ULC) با کنون مطبق آن که دای پیریمیدین‎ 
UUU ge bay se 8.۴۱ هست. جقت شود [شکل‎ 
GAA ی که واجد‎ 8۱۷۸ log: و نالا (۵<۳) هردو‎ 


۵-۰۳۱ در gal‏ کدون خود هست شناماییمی‌شود. 
در واقع هر کدام‌از دونوع کدون‌های ۱۷(۱/(۷۳۷۲<هر sh eg‏ 


| 


7: 


شکل ۴.۲۰ ساختار ها (۵)اگرچهتلیدقیق نوگوتیدی 
op‏ ۸1۸هامتنی است با وجود ان همه آنهبه صورت Ls Jag‏ جفت. 
بازی و سه حلقه تا Uy sya‏ در نتهای 06۸ درانتهی ۳ تعامی 
IatRNA‏ وجرد درد Jal‏ یک اسبدآمنهبه lg A‏ "۳ موجب 
تدکیل یک تسیل RNA.‏ میشود دریشتر 8۱۸ه برش از 
Uy GLA oes‏ مد از Gil‏ دچار تخیر می‌نونددی 
هیدرویریین(0) ne a‏ در Dale‏ وجو درد همین‌لور 
ربوتیدین (7) و ورین aan bE OP)‏ در خقه 1/66 
حضوردارن RNA‏ تین مر تن jb pend‏ ری سای 
رای یر اه ماد مه با وود دوگ ele‏ دون بکدون 
MRNA» es‏ جفت apis‏ )0( مدل سه‌بدی بری تام 
JSS malts RNA‏ ماد وگل یبد 


Mg he‏ هستندبرطرف می‌شو. این فمایت يا ویزگی 
نها ماب Ib py‏ تال ale‏ کول می‌کند گر 
tRNA a lal‏ وصل og‏ سنتا انصل یف 
cy‏ دنه از ۱80۷۸ نیز می‌کند ان عمل Phe‏ 
تضمین‌کنده ان پدیه استکه یک 11۱۷۸ اسیدآمینه صحیحی 


2 Sala یک‎ 


اه شین مت رون تحول دهد رخ کلی شتا ری ترجمه 
E.coli»‏ بسیر Gul‏ و حدود Sy‏ اشتباه به dh‏ ۵۰00۰ کنون 
یبن که ین ری بر صحت Lbs‏ 1۸ ونیز اهیت 
غلطگیری توسط آمینواسیل - 13200۸ سنتتاز Sage‏ 


1- Proofreading 


۳۷08 


i Fy 
Dae 
~= 


آمنواسیل- RNA‏ سنتازها RNA‏ خوشاوندی خود 
ا از Sub‏ منکش وی | حقه ی کون و ساقه یرنه 
ys‏ مین بای ال مکش RNA Sigh pL‏ 
هم در برش مود در AS‏ نقش درد همچنن باهای خاصی 
در tRNA‏ ناصحیح که از لحاظ ساختاری شبیه به یک 
خوشاوند IRNA‏ هستد از برگیری آن 1۱1۸ اشتباهجلوگیری 
a ays‏ لین شنامایی RNA‏ صحیع هم به وجود 
neil‏ بت و عم وجد مبکش‌هایمنفیپستگی درد 
چون Sy‏ سیدهای مه الط BL‏ یی شبه هم هستند 
RNA lp‏ ستازه اه اقات lal joo‏ میشرند ب 
وج al‏ این خطاها توسط خود آنزم‌ها که دای فعالیت 


ia: Eee 


است که bas NH alley gl a‏ پوتینی را وجود 
آود. ao‏ کدون (UAAUAGUGA)‏ به نون کدرنهای 
خامهعمل کرد و بای هیچ sel‏ ای اختصاصی نیستند 
8 قالب al‏ با همان Gp‏ پشت سرهم و بدون فاصله 
کدونها در MRNA‏ از کدین آغاز تا کون AL‏ توالی 
hs‏ از ادامینه در زنجیههای پلی پتیدی نرجمه می‌شود. 
کدشدن توی‌ی نلوتیدی بر 101۸ به وهای 
امد sled‏ در پروتین‌ها به ۷۸ها y‏ آمینواسیل 


ARNA‏ ستتازها واسته است. 
تمام MRNA‏ ساختار سهبعدی cate‏ اند که حاوی 
یک بزویپذیرنه بای اتصال به یک امد آمنهاقتصاصی 


ویک ساقه - لها تولیسه با آتيکدون در ها است 
J) |‏ ۳۲۰ ملاح کیت کین مود دون 
مروط در MRNA‏ جغتبز تشکیل دهد 
8 ۱10۱1۸ معکن است به علت برهمکتش‌های غیراستندرد 
بایش از یک کدون MRNA‏ جفت jh‏ تشکیل همقل 
SG‏ کلون مشخص ممکن آست با چندین 110۸ جفت باز 
تشکیل دهد gol‏ حال در هدام زاین مود it‏ اس 
مه atts ba ee‏ در حال رشد الحاق 


| میشود 
eae ey eee‏ 
آمنه | plats‏ کرده و bad‏ به gla by RNA‏ 
Jae SMI Espo‏ می‌نوند و آمیوسیل - SERNA‏ 
| کل مردهد [شکل ۲-۱۹ ماه دا SN‏ 
اسید ld al‏ کردهو این سید آمینه در تشکیل پیوند 
دی Se Sie‏ 


ساخت مسرحله ببه سرحله پسروتین‌ه روی 
ریبوزوم‌ها 

پخش قبلی دو عنصرمهم در سنتزپروتلین(عنی 1178۱1۸ و 
tRNA‏ آمینواسیله (oud‏ را معرفی کرد در بدا سومین عنصر افاگر 
نقش در ستز deny‏ - بعنی رییزوم حاری ۲۴۳۱۷۸ را قبل از 
پرداختن Sule Jee‏ چگونه این سه عتصربا هم جمع می‌شوند. 
توقای olds‏ متهی به IS‏ زنجیههای بلی‌یتیدی ری 
ریوزو‌ها را هدیت کند lie ine)‏ مشب الگودری؛ کل 
فربند ترجمهمیتوندبه سه مره تقسیم شود غاز Jae‏ شدن و 


خامه که به تیب برسی phe‏ ما رویترجم در سرلهای 


433 


a 
NA 


شکل ۴.۲۱ جفت بازهای غیراستاندرد ya‏ موقعیت بازلرزان, 
با موجو در موقبت سوم[ لران) مربوط ب ی کدون LHe MRNA‏ 
ار موجو در موقیت الا زا یک آش دون ۸00۸ چفت از 
غیرد JS‏ می‌دهد. hg ein‏ به یک 8۱۷۸ gf‏ مان 
هم Ue‏ بیش از یک کدون MRNA‏ ی و مکی 
gS ube wa LL:‏ لاه میهد توا یش از یک نع IRNA‏ 
opt WEE‏ )با که هر 180۸ لین ALG‏ | نود 


gods) wip pl) زین‎ 101۸ Sothys cif 
UGUIRNA فت شو ویک‎ il سه دون متوت | نی‎ 
Sap DA جو‎ eS را وان‎ ups در موفیت لا مود‎ L 
در‎ Brabant dp col all ye Bld کدنا‎ 


ens 

8 اطلاعات }6 از @DNA‏ سورت 0100/۸ ودر شکل 
همپوشانی و اتحاله کدهای lite‏ رونویسی می‌شود 
ra ee rcigetees eet‏ 
نرکوتیدی[کدو‌ها) در SMRNA‏ می‌شود هر کدین 
برای هر سید آمیه اقتصاصی است اما بسیاری از اسبدهای 
Gel‏ توسط چندین کدون AS‏ می‌توند (جدول IPH)‏ 
ملاحنلهکتد 


8 کدون AUG‏ برای متبنین یشترین aS‏ شروع معمول _ 


| ۰ ۱ زیست‌شناسی as‏ مولکلی | + 


شرایط استانرد که اساسا نوی تخمین ندزهمی‌باشد. زر احد 
کوچک gb piney‏ یک مولکول RNA‏ متفر thay‏ که 
RNA‏ کوچک نامیده می‌شود. زیر واحدبزرگ حاری یک مولکول 
۸ بزرگ و یک سولکول 5 ORNA‏ به علاوه یک 
۵۸۹۳۱۷۸ در Jy athe choy‏ موکول‌های RNA‏ 
مقدار پروتینها در هر زیر واحد و در نتجه انازه زیر واحدهابین 
سلول‌های ah» Se‏ متفاوت athe‏ ریوز‌های 
pals‏ مه [ینی در ات اتال زیر اد Sip‏ و کوچک] در 
aust‏ ۷۰5 و در Athy MS ee‏ 

در حال حاضر تولی‌های 1801۸ ای کوجک و بزرگ در مورد 
چدین هار انیم شناخته شده است. گرچه SEPP NP‏ 
رل ین ها بسیار ال توجه هست. ما بخش‌های یکسان از 
هر نوع WTRNA‏ به صورت تنوری می‌توند ساقه حلقههای جقت. 
بای تشکیل دهدکهایجادکنه یک ساختارسه بعدی مشاه بای 
هر tRNA‏ در تام گانيسم‌ا خواهد بو ly ge ESL‏ 
RNA‏ های Ecol es SSL‏ ایرًز طریق کربستاوگرفی X andl‏ 
ریوزوم ۷۰۹ شنامیی شده است (شکل 4۴۲۳ چندین بروتین 
بسیرکوچک ریوزومیت > زیادی با مطح 1811۸هاصالبرفزر 
می‌کند. گرچهتددموکو‌های پرتیی در ریبوزيم‌ها بسیار 
ity‏ از sls‏ مولکول‌های RNA‏ می‌باند. با ابن RNA Jb‏ 
bye‏ ۶۰درصد جرم یک ریزوم یه خد اختصاص می‌دهد در 
سطح مشترک ی به امطلاح سطع تعاس زیر وحدهای بزرک و 
کوچک sins‏ سه مین موضی el‏ ی‌شود که به ای 
جایگاه ib A‏ ۶ و جایگاه 2 شناخته می‌شوند. همان‌طور که 
خواهیم دید gaps In!‏ یا اسلی‌ترین ladle‏ مانکتش 
آمینوسیل - MRNA ytRNA‏ ریبوزيم در زمان aula plod‏ 
Be‏ پوتن hye‏ 

در طول فریند ترجمه, یک ریبوزوم در طول یک زنجیره 
MRNA‏ حرکت کرده و با چندین فاکتور پروئینی و LARA‏ 
مانکش yb‏ تحت Obed‏ ندید کفوماسنی Sie IB‏ 
علی‌رغم بیچیدگی ریوزوم: پیشرفت‌های خوبی در مسبر شناسایی 
LE‏ کلی ریوزم‌هایباکترایی و تمین جایکه‌های مختف 
واکش پر صورت گفته است. ما IG fille‏ شمه 
6 بررویریوزم NOS‏ نرموفلوس,نه هام شکل کی زیر 
واحدهای یووم Slob‏ می‌کند باه ate SIRNA cay‏ 


1-0 


BD sah‏ م‌شویم وی مکسم ترجمه ساسا در تحام 
ne‏ مشاه است. 


ریبوزومهاماشین هی سنتز canta yyy‏ 

اگر J hes sal‏ ترکبانی که در ترجمه MRNA‏ شرکت 
می‌کند ور تون که Se‏ معلول Sal‏ دهند ال به 
هم خودن همزمن ان اجه ودرتیچه tio bo‏ 
lade‏ یز بسی کم al‏ ود من ng‏ انصال 
7۸ و آمیوسیل abl GRA.‏ & ربوم به شدت 
یش tae‏ ریزو به عون فواتین کبلکس ۸ 
پروتئین در سلول, طویل شدن یک say dh‏ در نخانصال سه نا پتع 
اسیدمیه در هر یه را age Clan‏ لا ebony‏ کوچک با 
۰ ای ۲۰۰ Glial‏ در عرض یک دقیقه یا کم‌تر ساخته 


می‌شوند. از رف دیگر برای ساخت بزرگ‌ترین پرونلین شناخته 
شد» یی تین که در ماهیچه یفت می‌شود و حاوی حدود 
۳۰۰۰۰ اسیدمینه ماش Alt‏ ساعت زمان لام ست. etl‏ 
سلولی تجامدهنة ان کر ید قیق 9 ub‏ اشد. 

اه کار eal pun Se ory‏ ریما il»‏ 
صورت رات ری مجزایغنی از ۱۷۸ در سول شناسایی شدندکه 
واجد مقدر زیادی پروتئین بودند. با وجود ان نقش آنها در سنتز 
زمنی که شراطا Eas‏ خاسی از ریوزو‌ها رهم نشده 
بود شنافتهنشده ود 

آزمایشهای شان‌ارکردن با ما nest‏ در يط 
آزمایشگاهی با مهیاسازی نسبتا خالس ریبوزم‌ها نشان داا که 
ail intel‏ یکیو قبل از آن که در زجیرههای بایان یفته 
دیده شوند بدا وارد زنجیر پلی‌پپتیدی در حال رشد که همراه 


رو 


ریوزو‌هاست می‌شو. 

اگرچه وهی salmon crim co‏ ریت 
a) apy‏ وی شبافت ساتری عمده و las‏ اه ین 
ریوزومهای تسم vag nai‏ ما کی مشتک شتر 
اج el‏ مه Atha Ig‏ یک ریوزم زس در 
bs‏ چهر بش( ay Sy‏ موکلهی TRINA‏ 
متفاوت و حدود ۸۳ پروتین تشکیل شده است که در الب یک زیر 
Spiny‏ ویک Sogo yi‏ فد $i‏ 17 زیر 
واحدهای ریوزومی و موکول‌های ۶10۱۷۸ baa‏ با وحد سودبرگ 
Spo ais apie (8)‏ (5) برد Sul‏ 
آهنگ la Sana oy (ep)‏ دایز شده نحت 


{ ۱۱ +e 


یم وت su‏ ۳ 
@. بر وه 
See arr‏ 
zor) 7‏ امه 
3 
2 

A? 

5 ۳ 
GG‏ تب مب مب فقو 
yoy‏ 
Be rasa‏ 
= و 

.. 
۱ 
1900 ۷۲ as oe 


۵ شکل ۴-۲۲ کل apy peso Si)‏ پرواربتی sins a el gang‏ ای یک زیر Ssh‏ و بک hpi‏ 
theses‏ دز وم دی 00۸ ریز رگا ای ماوت و sls‏ ماو sane‏ ام sb rps‏ دو ماو 
alge RNA‏ هستند FRNA)‏ ۱۶5 و (YTS‏ در lg St‏ و 782۷4 ۱۸5 و ۳5 و یک 7101۸ ۵5 مهرهرن میبشن. زیر aly‏ بزرگ pains;‏ 
مهن همجن حاری یک IAS FRNA‏ ماد که با AS FRNA‏ جفتبر کل می‌ه. ماد رنه p(INTS)‏ هر نع 1۸ 


پایه‌نری می‌شود. هم پرواریوتها و هم بوگزیوتها حاوی 
متیونین 10۱1۸)های متفاوت هستند: 13۴۱۱۸ می‌تواد سنتز 
cay‏ ( شروعکندو BRNAME‏ نها یود متونن ربب 
زنجیره پروتئینی در حال رشد اضافه uf‏ آمیتواسیل URNA.‏ 
alain‏ یکسانی WIRNVA AMEIRS)‏ | با ease‏ بادر 
می‌کنند نی ال Ne‏ مین با وجود این: تن 
(یعنی متونین Ja‏ نسده متصل به 
] میتواد به ere ole‏ زیر واحد کوچک 
ریوزرم PB on‏ متصل شده و ستز پروین انز AS‏ 
۵۵۲ مسمولی و latRNA ple‏ دارای اسید آمینه 
به جایگاهبدی رییوزوم نی جایگاه که Lin‏ توضیح داده می‌شود 
Joy‏ کرد le MES had‏ شد داریا تین Sil‏ 
دای یک گرد فریلمتصل شدهبهگروه آمینری خودمیشد که 
باعث تشکیل ۷ فرمیل متیونین می‌شود. 


نشان ob‏ شده است. 


به anime‏ در طول طویل شدن یک زنجیره Atay‏ در حل رش 
هم مشخص می‌کند عله رین تکیکهای pled‏ قدرتضدی 
هم‌چون SMES‏ در فصل ۷ توضیح داده شده است بای تمیین 
تولی‌هایخاص نوکثویدی در FRNA‏ بهبروئینها با 
۸( هی Joy Be‏ می‌شوند هر یرود ۴۰ سل aS an‏ 
Lg‏ روز‌ه:ساختا کل نها و os Soe‏ در طولسنتز 
پروتن در Sah aly‏ شد. 


متیویل ‏ ۲۴ ,۱3۵۷۸ (Methiony1-tRNA i")‏ کدون آغاز 
BS ge ght | (ALG)‏ 
همان‌طر که 5 ین شدرمز ۸160 ری مین در رد 
گستدهای ار 08(۷۸ابهعنان کدون آغازععل می‌کن. یک 
خن بسا 


از ترحمه شروع aig te‏ درکن غازین 
J Saag‏ طریق آن قالب Gals‏ صحیح. ly‏ کل MRNA‏ 


de ons 1‏ مکی 


آغازین به صورت جدا از هم Bi‏ داشته می‌شوند. در ry Sp‏ 
«CIF‏ زیر aly‏ کوچک ۴۰5 و CIPO‏ به زیر وحدبزرگ ۶۰5 
متصل می‌شوند هردوی این فاتوره در HE ua dos‏ نز 
عملکردهوبعث تجمعدوزیر احد cries‏ می‌شوند که این کار 
dhol‏ مد که زیر راحد کوچک به sham‏ یک 18۱۷۸ 
بارکیریشده S321‏ (1۸۵-11۱۷۸,۷۴۲)به یک کلون زین در 
Jory MRNAS‏ شداتفای می‌افند. مرحله نخست از آغاز ترجمه 
عبارتست از تشکیل یک کمپاکس پیش cal‏ کمپلکس پیش BBL‏ 
زمانی شکل می‌گیردکه زیر واحد ۲۰5 پاکمپلکس چد زیر واحدی 
ga 3‏ شده با 6171۸ و یک مجموعه سه AU‏ شامل 
۷۵-۷۸ و 1۳2 متصل به GTP‏ کمپلکس ایجاد 
ye‏ (شکل ۴۳۴ مرعله (6) jl‏ ۵182 بین دو حالت 
Just‏ به 71۳) و GDP‏ جایگزین می‌شود این فاکنور ها منی 
oy ۵۱-131۸ ME lige‏ شود که ا GTP‏ هم باشد. 
a‏ با فسفریلا سیون یک ety‏ سرن روی 61۳2 متصل به 
aye GDP‏ بروین را یم a‏ کباکس فسفرل 
شده قدربه GDP ili‏ متصل GTP boss‏ نبده و ciple‏ 
نمی‌تاندبه MULARNA‏ وصل شود و در نتیجه ستتز 
پروتین مهار می‌شود. 

کلاهک "۵ یک 08۷۸ که را است ترجمه شود توسط 
asl Shas‏ کلاهک به OPH‏ متصل می‌شود. کملکس 
اتصال‌کند کلاهک به 61۳4 وجد چندین زبرواهد slo Slat‏ 
متفلوت هست. زیراحد 1148 by‏ به کپلکس 14 ببه 
ساختارکلاهک در 011۱1۸/هاوصل می‌شود(شکل ۳۱۴ سپس 
Shas‏ 08۱۷۸-2۱4 از طریق میادکش yj‏ وحد ۱۳46 
مربط ه کنپاکس ۵۳4 با ۵183 در کمپاکس پیش آغازین 
کماکس آغازین تشک میهد |شکل ENF‏ مرطه 69 زیر 
واحد €IFAB‏ مربوط به ۵1۳4 دارای یک نقش ساختمانیمی‌باشد 
aw‏ جایگیری زیر واحد RNA‏ هلکازی ۵1۳4۸ تا Syl‏ این 
ol)‏ نود Golo‏ کته وجدساختار دوم )RNA‏ در RIA‏ 
اتصال cil,‏ پا ستفاده زترژی هیدرولیز ATP‏ رفع نماید. میس 
jel yas‏ چدجزنیاحتمالً درطول JLSIMRNA‏ اه شر 
میخوردو یب امملاحآنراسکن lathe‏ صورتکه فلت 
هلیکزی ۳4۸ باعت باز شدن ساختارهای دوم RNA‏ می‌شود 
که ممکن است ان ساختارهی وا دید اسکن شین در Usb‏ 


|- Trarslation inition factors 


Bote gh san sce aE)‏ رورم مرب 
Boll gy‏ شناسایی شده توسط کریستالرگرانی اشعه X‏ مدل 
ریوزو ان ده ند از طرف سطع مشترک ین زیر وهای ری 
(09S)‏ کرچک FRNA 16S)‏ ۱۶۸5 و yj, lating‏ وحدکوچک به 
تیب با نک یز وشن و ینش تره و181۸ ۵ب نک ی تیه نان 
Eg PA gil‏ ریوزمی تشن ده شهات. 
ان ذکراس که پوتن‌های روز در ale‏ ريزو و UWIRNA‏ 
دردونجایمی‌کیزد وه تنب yA lane‏ و 5 ایا مد 


ly 


شروع ترجمه HAUG oly gare‏ طرف انتهای "۵ 
4 آنغاز می‌شود 

در guy to‏ مرحلهترجمهء زیر واحدهای کوچک و بزرک 
ریوزو به و یک MRNA‏ که دزی یک RNA‏ وله 
شده اتصال یاه به کلون آغاز هست» نجمع می‌یابند این فایند با 
ely‏ یک سری پروتنین‌هایویژهکهموامل آنزتجم!!(1۳5) 
نامیدهمی‌شوند و & مجموعه وصل گردند نامه ge‏ یک با چند 
فاکترآغرین اختصاصی وجود اد که یط اتصال را فراهم 
می‌کنن.مانکش oul et‏ عوامل زین به sil‏ سیستم کمک 
می‌کند.علاوه بر ین Sy‏ از این عوامل زین با GTP‏ جفت 
می‌شوند و هیدرولیز OTP‏ به 6108 به عون یک نقطه رل 
عمل بی‌کند که در صورتی به یشرری یک مرحه آجازه م‌دهد که 
مه ld‏ به درستی نام گرفته اد 

زیر واحدهای رییوزومی بزرگ و کوچک که در فرایند ترجمه 
فعال نیستند یعنی وارد این فرایندنشده‌ند با اتصال به دو فاکتور 


Cla 


شکل ۴.۲۴ JET‏ ترجمه در بوکاریوت‌ه, ال کار نی که 
زر وهی Se‏ ریوزم دای ترجمه هم جدامی‌شوند زیر 
hn‏ ۴۰5و FS‏ تیب عومل نز 7 و تال 3h‏ 
lye hse ln ay‏ دور دبگری از ترجه Hel‏ 
yO doy as‏ :تال متولی از شان ده شده به کباکس زیر 
(initiation comples) El aa. oat ll‏ 
doy 9 4‏ (: اسکن کردن ag MRNA‏ کمبلکس آغز 6k,‏ 
جیکیی زیر ah‏ کوچک و ,۱6۵-۱8۱۷۸ اتصلی در نون غاز 
م‌شود محله eles:‏ ی واحد زر So el FS)‏ ریبزوم 
5 می‌نود که ده ترجمه MRNA‏ میبند. نو فکتورآغاز CID‏ 
Ly)‏ (6) و dey) elFS‏ 60 بروتن‌های انسال ik‏ به GTP‏ 
هت که ین Qh p Jl GTP‏ ندز ترجه هیدرویز مشود 


Say 


زمن oe Gib‏ وزه ار ip‏ تین تشه ات بای 


یبن به elie‏ من ماج نید 


MRNA‏ در جهت A‏ مخاف کنند اسکن کردن زمائی که 
آتی‌کدون "4300۷۸:۲۳ کدون آغز را plates‏ کرد متوقف می‌شود 
که این رم خر (کدونآخاز در AUG sahil‏ موجوددرفرودست 
GAMRNA pin)’ lel‏ بکاروتی]مباشد. مره 0( 
شناساییکدون آغزباعث هیدرویز GTP‏ همه 1۳2 می‌شودکه 


یک shea sl‏ ود و از اسکن شدن بيشته معانمت 
sy‏ اتب 60لا آغاری از طریق نوتدای خاص 
asa!‏ که توا MSS‏ ]نامه می‌شود. هبل میشود. 
ام اي تلیبهخطر مین کوزاک she‏ که این تولی را 
(/1۳ ۸06 /۵(۸66) سرف کرد نود ۸ که قبل از 
AUG‏ وجود دردونيزگوئین[60) که لافاصله بعداز رز ly Ul‏ 
شده است نوکنوتیدهای بسیار مزثر در راندهان شروع ترجمه 
می‌باشند. همین که زیر وحد کوچک ریوزوم با Met-tRNAM®‏ 
منصل ger Hol‏ در ays bu‏ از جاکیری کرد و GTP‏ 
تال geil‏ 1 بهصورت ODP‏ هدرولیزشد وال 
اه و2و 3و 4 جداشدهوزیروادد کوچک طی واکنش ی که توسط 
کو UMP‏ می‌شود یوعد بزگ FS)‏ روز Set‏ 
shy‏ مینک جهن ایجاد یک ریوزم کال ۸۰5 میباشد با 


a 
1 


۳ FET Mal RNA Me 


ms 


AA, 


100.9, 


کی a a‏ ها 
0 


یف 


s 


sine 


Sa, TP 


ers ماه‎ +P, 


vy 


SPE‏ ۴۱۵ طول شدنزجیه یدیل رابنا 
همین که ریوزوم pMEttRNA MELAS‏ ایا ریوزوم تجمع 
{Vd‏ یک کملکس سه Se esi‏ دم )4( iy‏ 
yA ol 4 RNA Laas‏ میتود [مدله 6 ان فلید با 
ot Se‏ ناسون در رسزومآا شده با هیروی GTP‏ در 
۴007۴ اه پا مک [مهله(6). FRNA‏ بزرک تشکیل 
پوند یی من Met‏ و رده را یز Bore 6 sey) he‏ 
GTP‏ در 8۲2,07۳ اعث ais‏ ساخمان GSD glad‏ در ربزوم 
می‌شود که تجهآیحرکت زوم ره یک کنون در طول RNA‏ 
وحرکت agit NAME‏ اسله نشده (uracyiated tRNA;M*)‏ 
Bale «‏ وحرکت RNA‏ اند daly Pola ola Jae‏ 
(مرحلها(6) چرخه میناد واه باتصال یک کمپلکس سه یی Brig]‏ 
4225 ایا ۸ که ان زاس Jl‏ رد در چره‌های siege‏ 
RNA sili‏ رح در تیجه یر bigs‏ اقا 
شده توسط هیدرولیز 77۳ در JEFIG.GTP‏ جات خارج مشود 


MRNA برگشت‌ناپذیر تبدیل می‌کندلذا تا زمانی که کل‎ ld 


ترجمه نشده و ستز پروتین خانمهنیفنه استه زیر واحدهای 


asin‏ از هم جدا نمیشون 

مائین ستتز پروتئین در lacy Spe‏ ترجمه 
۷۸ ها سلولی را در ین حدود ۱۰۰ نکئوتیدی از هی ۵ 
رای کلاهک fel‏ می‌کند باوجوداین: برخی 018۱1۸۸های سلولی 
واجد یک جاگه ورد BL‏ بای URES) "psig‏ هستند که 
label’‏ دورافرودست انتهای ۵ فرارگفنه است. cal page‏ 
ترجمه برخی GMRNA‏ ویروسی که فقد کلاهک "۵ هستند از 
جایگه lj‏ 185 توا ماشین سول chine Fel‏ که 
توسط ویروس gl‏ شده است, آغاز می‌شوند.برخی عوامل آغاز 
ترجمه Sale‏ در BSI‏ ریزو Sle‏ ۵1 شرکت اند 
برایجایگیری یا شناایی یک کنون آغز داخلی AUG‏ هم مورد 
بر هستد, Sil ay» ty‏ چگونه یک تولی 18175 PLS‏ 


می‌شود هنوززیادروشن نیست. ged‏ آخیرنشان می‌دهد که برخی از 
تولی‌های IRES‏ دراب یک ساختا GRINA‏ طوری نا میخورد 
که جاگاه در ریزو وصل شود cul‏ ملاحله کید sons‏ 
این عمل جایگیری یک )لا آغاز Bb‏ نزدیک در جایگاه ۴ 


1 Internal ribosome eatry site 


AUG متصل به کدون‎ MettRNA ۳۳, کامل کمپلکس‎ aos 
میرب ار تفن زیر واحد بزرک ریوزمی با‎ ISP در چیه‎ 
می‌شود که در واقع‎ alan ۵1۳5 Leh یک 018 اتمال‎ 


هد 
مرحهدبگری الط گبریمیبشد {Q toy)‏ جفت ندنانصال زیر 
وهای ریوزب با رو 27 ان امکن رای فد ناس 
blo bs SS‏ دک انش زیر واه 
درستی تجام ail if‏ این شریط همچین ان مرحله را به یک 


E Se: 


درستی انجام گرفت, GTP‏ موجود در EFIC.GTP‏ هیدرولیز 
می‌شود.هدرولیز 0118 باعت یک تفر کتفورمسونیدرربوزوم 
می‌شودکه نتجه ین تفیر,انصال Sone‏ آمیواسل DIRNA.‏ 
A Sb‏ و رها شدن کمپلکس Job EFIC.GDP‏ می‌باشد. 
4d)‏ 6 این Syed pat‏ همچنین Gal‏ جایگیری 
RNAT gil‏ موه در ob‏ ۸و در مجورت زدیک به 
sal‏ ۳ مربوط به MettRNAM!‏ در جایگاه ۴ می‌شود و 
تین در شرابطی که آتی‌کدون مربوط بهآینواسیل - 1701۸ 
8 اتود با آتی‌کدونموجود در جاگاه ۸ جفت با Sd‏ 
دهد اتصال محکم صورت نخواهد گرفت دراين مرطه کمپلکس 
سه تآبی رها شده و جیگه A‏ ی اتصال کمپلکس‌های دیکر 
آمینوسیل - EEFIGGTPARNA‏ زمانی که یک ۱8۱۸ با 
جفت شدن بازی صحیع ورد بشودخالی میم رین dyn‏ 
GTP‏ توسط EF la‏ مرحله دیگری از خلط گبری هست که اجازه 


می‌دهد ستز بوتشن نها زمنیبیشروی کند که 1701۸ 
deal‏ ده صحیحی به جایگاه ۸ وصل شود ین sly aay‏ 
oon‏ می‌نود 

1 ۱۵۲1۱۵۷۸۳ آغازی در جایگاه و آمینواسیل - 
Jace RNA‏ شده محکم در یگاه oy 8A‏ ینوی Wi‏ )2( 
tig‏ دوم با ig‏ «فال شده» در روی ۱80۷۸ آغاگر 
وکش ده یود ستری ]ویک پوند پتدی حاصلمی‌شود(شکل 
Babe ۵‏ هچنن شکل 4۴.۷ این واکنش ببتدبل 
ihe‏ توسط FRNA‏ بزرک US‏ می‌ود که یه 
spl aun le lag‏ یش می‌ده که tel‏ شرفت 
Sy‏ می‌شود.تونیی کتالینیکی ERNA‏ بزرگ در بکتری‌ه از 
BAe Seb‏ بخش وسیم از پروتینه از زیروحد زگ 
ریوزومی به ات رسیده اس cela lag Sb‏ از 7101۸ 
WS‏ می‌تند یک واکنش پندیل Sit aly bind‏ 
RNA. Jay 9035 dlp cat RNA‏ کتالی ند 
پشتر بر قش کاالتیکی RNA‏ بزرک در ستتز برو 
Jae A ne flan‏ می‌شودکه نشانم‌دهد در ساختر 
کریسنالیزیرواحد بزرک باکتربای هیچ پروتئینی در نزدیکی محلٍ 
ستتزپیوند tte‏ حضو نداد 

در Sig aa‏ یتیدی, ریوزومبهندزه یک کلون در Sie‏ 


1. Shine-Dalgarno 


2. Elongation Factors 


فصل ۴ - مکانیسم‌های aly‏ 


lal ns St»‏ زیر اد کوچک به جایگاه شروع توس 
مکنیسم‌هایمفاونیلجامم‌گرد که باعت BL‏ از یک دای 
درونی در GLaMRNA‏ پلی‌سیتروی نسخه‌بدری شده از 
اپرن‌هامی‌شود در 038۱۷۸های 54 Sapo,‏ تون حدودا 
بازی با ای ۳۰ ۲۴۱۷۸ Ka‏ حالت مکملی داردکه این قسمت. 
BY‏ توکئوتبدی قبل از ۸06۵ قررگرقنه است. جفت شدن بازها 
ow‏ این تولی af] MRNA.‏ بعد از کشف آن به نام کاشف sg]‏ 
تولی شاين دالگارن نمده می‌شود) و FRNA‏ کوچک باعث 
جایگیری زر واه دکوچک ریوزو د جایگاه صحیح و مناسبپرای 
شروع ترجمه می‌شود. سپس -MettRNAM™‏ و Jol‏ آغاز 
قابل فیاس با 61۳1۸ و 61۳2و 5173 با زیر واحد کوچک تجمع 
یف Selly‏ زیر اح بزرگ SN Sp tel asim‏ 
ریوزوماملبکتری با کانیسمیشیه وتا ایجاد شود 


در طول اقزایش زنجبره هر آمینوسیل -11014 وارده از سه 
جایگاه ریبوزومی عبورمی‌کند. 
حسال She S‏ که در آن چسایگیری زوم - 
,۵-۱۷۸۵( به درسنی aS pla‏ است مه است تاک 
افزودن یک به یک اسیدهای یه از طریق رجمه در AU‏ 
mRNA‏ اجام دهد Gel dye alan‏ در ان مرحله هم یک 
سری پروتین‌های خاص که dae‏ طولسازی"! at (EF)‏ 
می‌شوند مود از هستتافیندطویلشدن زنجرهبهنجام رسد 
Ga le‏ در طول‌سازی بدا رود Jubal‏ 18۸ 
یک نت کلون مکمل ISI sigh‏ ون دی وحرکت 
یا جبجاییروزم در هر ره نز یککدون در So‏ 1۱1۸ 
همان‌طور که بیان شد با تکمیل فرآیند آغاز ترجمه. 
a Met-tRNA Met‏ جایگاه ‏ رییوزومکامل MS‏ متصل می‌شود 
J)‏ ۴-۲۵ لین play jade‏ چیه تمد 
می‌شود که GIRNA‏ صورت شیمبیی به زنجیرهبل‌بینیدی 
als (Polypeptide)‏ در Jo‏ رد که دراینجا | Joy‏ 
می‌شود.آمیوسیل RNA.‏ دم در قالب یک کمپلکس سه تا 
A ole youl 2۳۱6 GTP ghb‏ وصل می‌شود.دلیل 
نامگذاری چایگا ۸ب خاطر این است که Agel atRNA‏ 
شد بهنجامتصل (Qo) sigh‏ 2۴16:601۳ متصل به 
آمیواسیل 0۱۷۸های نع Bulow‏ ۸ اد می‌شود وی مرحله 
دی در ترجه ها زملی یش می‌رودکه تی‌کدون 8۱۷۸ 
کدون دوم در Spy alate‏ جفت شود.زمیی که ان مر به 


Bes سول‎ iio; [0 


شکل ۴:۳۶ (شکل رنگیمدلیازریوزوم (a) Beco YS‏ 
شکل‌های با تصویرهای از ریوزوم eS‏ [2.01] را نشانمی‌دهد که به 
وس مکروسکوپکیاکرن کف ht‏ مورک در تمویر 
مشاهده م‌کنید زیر واحدهای ۳۹5 و DOS‏ ریوزوم شان ol‏ شده است. 


بای lap ly‏ است از یک بهت چندن SSE‏ 
شده واز سل و مانگن ان تمورها یک تصور ناس به وس 
psig Jie) catalog jes‏ 5 اس تموهای به 
وجود jase‏ اون و بالات crosslinking‏ شیمانی سه 1801۸ 
در (ne) P30) E bee‏ و [سونی) راد ss‏ 
لد در ال تلد درک نلک دزیر وهد زگ apy mina‏ 
IS‏ گرفته است. این نونل از نزدیک Ls‏ پذیرند tRNA‏ جایگاه ۴ 


ores 


ترجمه به وسیلة عوامل آزادکننده: 4 هنکام رسیدن OTE‏ 
خانمه ge‏ پذیرد 

مرح ll‏ ترجمه, همتند آغاز و طول‌سازی آن شدیداً 
Sash‏ پیم‌های مولکولی ویژه ميباشد که سرنوشت و سرانجام 


|. Translocation 


حرکث می‌ن. yl‏ مرحله جاه‌جایی!" توسط هیدرولیز 
GTP‏ در ۳2-077 Fi‏ کل می‌شو. همین که 
جاب‌جایی به درستی انحامگرفت, Jlal GTP‏ یانته هیدرولیز 
می‌شود که ان فآید برگنتناپذیر دیگری است که از Spe‏ 
pains‏ در طول RNA‏ در جهت oad‏ وا ابه‌ایی به داد 
نوتدای نادرست جلوگیری می‌کند در اشر eid‏ 
spelen‏ در ریوزمی که بهدرستی ام شده ود تب 
cg RNAMO Jo EF? lagi GTP yn‏ مین به 
Coe‏ جایگاه در ریوزومحرکتکرده و bu‏ همزمان IRNA‏ 
دوم متصل به یک Ais‏ یک RNA. Jody‏ به طرف Babe‏ 
* حرکت aS yo‏ (شکل ۲.۲۵ مرحله (6)ٍ بهاينترتیب, goad‏ 
ساختمان قضایی رییوزوم اه Bale Sub Sp» Ad‏ ۸ باز 
بوده و فادر هست یک کپلکس 11811۸ آمینواسیله شده با 
le 5۴۱607۴‏ و چرخه دیگری از طویلشدن زنجره | 
آغاز ند 

تکار جرخ ی شدن در شکل ۲۵ 
یک اسیدآمینه به نتهای ) ee‏ در حال رش اضاقه می‌شود و این 
اضانه شدن در جهت Gly‏ 7110۱۷۸ صورت می‌گیردو ej‏ که به 
کدون Md‏ می‌رسد متوقف می‌شود.دراين Mie Sp‏ تفیرات 
کنورمسونی که در SIO Bae‏ می‌فند JE IRNA‏ 
از Sea ba Me lt ah GS EAB‏ 
تزه سترشده ین DiS yee}‏ در زیر وه tines Sip‏ 
می‌شود و از جیگاهی که ibe‏ زر واحد کوچک است و با آن 
میانکنش دارد خارج می‌گرده (شکل APNE‏ 

در عدم حضور ریوزوم سه چفت باز هرید RNACRNA‏ 
oy glow‏ در 13۴۱۷۸ وکدون در MRNA‏ » جایگههای 2A‏ 
۳ ممکن نیست بایدر باشند. RNA-RNA‏ دوه p ge‏ مواکول 
RNA‏ جدا sel‏ سور قابل توجهی بلند بائد تا در شرایطا 
Sided‏ ابر رد با وود ان yale‏ مانکش بین 7101۸ 
کوچک ویرک و مین lage‏ 1313۸5 له عوان تال وهای 
TyCG yD‏ شک ۰ که WRNA‏ راد ایگاهای ۸۵و ادا 
aye‏ مکنش‌های RNARNA‏ دیکری در درست فارکرفن 
جفت بازهای کون تی کون نقش رد که در مجمرع gre eal‏ 
os‏ رم کی pe‏ در یج la tle‏ بن ۲۸۵و 
lage‏ موبود ده MIRNA‏ سیب حرکت و eae‏ 1/۸ 
در جایگاهای yA‏ و ت در احظیی که ترجمه توسط ریوزوم در طول 
RNA‏ یی که کدون‌های سه توگنوتیدی را در خود داد می‌شود. 


نشان داده‌شدهکه بر آن 


4 
نله 


ow eed 


AaqchOg 


or 


ان ترجمه در pip SS ole nosy‏ 
بروتینیبه یک کدین UAA) My‏ و 10۸ و 
SS) ihre (UAO‏ ۵1:۳۱ ورد کمبلکسریوزومیمی‌نود 
که این جاگاه در SE‏ و در مجاورت جایگه ۸ است وبه ای 
فکنور 3۴۳۱07 صورتمی‌کبرد یدرز OTP sig‏ ون ین 
رش egy‏ 180۱/۸ در Patil‏ رده شده و 01۸ از PUBL‏ 


زد می‌شد و و زر Db‏ ریوزومی نیزا Sigel Satan‏ 


ترجما thay wero‏ ریوزوم در طول 01۱۷۸ می‌شود(شکل 
tops ۵‏ 46 و همجنین هییرولیز ۵11۳3607۳ به 
08 به cove‏ بایان محیح ترجمه کمک می‌کند. از 
bl‏ که هیرولز پود بر ثرژی فسفودی sal‏ مویود در 
OTP‏ رال بگشت gabe thy‏ ین ماحل درست با 
OTP japan‏ منز برگشت این Jobe‏ میشود. 

نوعی چهش که می‌تواند یک ژن را درهر ارانیسمی غیرفعال 


۱ Chaperones 


کمبلکس یتیدیل 18(۷۸.ریبوزوم -701001۸ را asd‏ می‌کند. 
p‏ نوع خاص از عواملآزدکننده (RFS)‏ شناخته شده‌ند. در 
بوگریوت‌هافا ور که شکل آن شاه 180۱۷۸8 می‌بشدبا 
اتصال به A ab‏ مستقیمً Abb chy lag‏ می‌کند 
همان‌طور که قلاً اثاره شد همانند بعضی از عوامل آغازین و 
RES Fy By BEN Sl eile ge‏ یک Fy,‏ 
متصل‌نونده به GTP‏ می‌باشد. 01۳ 383 به yy than‏ 
01 موجب بریگی RNA. ce‏ می‌شود که سیب زد 
شرفت ayy‏ کاملشدهمی‌گردد (شکل {RIV‏ باکتری‌ها 
دارای دونوعفاکتو Jee soho andl]‏ 1۲۳2 و که از 
نظر عملکردی alte‏ فاکور 218۴ بوده و فکتورمتصل‌شونده به 
GTP‏ (1۳3) که مشاب قاکتور CRS‏ عمل می‌کند یک باردیگر 
labs RFI GTPase‏ صحیع کدرن بایان ه yay‏ 11 
را کنترل spe aide‏ بچتیدیل - pIRNA‏ 1804۸ ی که در 
Pale‏ وجود داردشکسته نمی‌شود مگر آن که یکی از eee‏ 
ang gab‏ کنر 51 طور صحیح شناخنه ود این خود 
Joe So le‏ الاح در lye odin tie‏ 
بعداز Ei)‏ پوئین از زوم ان Sigg‏ تازهسنتر 
شده ساختمانفضایی مه دی طیمی راب خودمی‌ید که این 
مسیر به ومیل بروتین‌هایدیگری ae oan ergy‏ 
می‌شون|(فسل Jae lt‏ 8 دیگریموجب جدیی ریوزومب 
صورت زیر واحدهای ali‏ 01/۸ و GULERNA‏ می‌شرد 
دور بعدی ترجمه را شروع کنند 
در حال حاضر ما می‌توانیم شاهد حضور یک یا تعداا بیشتری از 
پروتین‌های متصل‌مونهبه path GTP‏ که در هر مرحله از 
ترجمه شرکت می‌کند ان پرتین‌ها Sate‏ بهسوپر اوه GTP‏ 
آزی میباشند که پرونئین‌هایکلیدی بوده و بین حلت متصل شددبه 
GTP‏ با همان شکل Jad‏ و حالت متصل شده به GDP‏ همان 
شکل Jide‏ در ال گردش می‌باشند (شکل ۳۳۲ را ملاحظه 
008 هیدرولیز یود OTP‏ سیب atl‏ کفورمسینی در خود 
77۴ 9 روتتین‌هایدیگراآن شده وین عمل بای فیندهای 
مولکولیپچید بسا اتی ath‏ بای مل در شروع ترجمه به 
هنگام شناخته شدن جایگه شروعء هیدرویز 671.لاع ببه 
»ملع سترس ste‏ 181۸ می‌شودو به زیر واحد 
بزرگ ریوزومی جازاتصال به زیر lo Say‏ می‌شود [شکل 
(Qian ۴‏ به طور مشابه. هیدرولیز ۳,607 به 
۳۳,00۴ درطول مر طویل‌سازی ys‏ روتینی نج به 


Pow |‏ اسی سلولی و iy‏ 


رجم را 


شکل تجربی SATA‏ ساختار حلقه‌ای 010۱۷۸ بازد" 
Gull‏ می‌دهد. مخت طقوی ۳8۱۸ یی سم کش 
سه ths cay‏ () در حفورپروتن متمل‌وده به پلی 
(۳۸۵۴(۱)۸) :۴۳۸2و ۸:۳۵ 080/۸ خر حقوی به 2p‏ 
مودک در تور میرف ات callie J‏ ان سار 
مبانکش‌های بروتشن Sy‏ و egy‏ - 7081۸ لیر بین SE‏ 
"و ۵ snRNA‏ مين (0) ای از ست وین به وس 
ale basi‏ و برگشت ور زیر وهای ریوزو به داخل 
جرخ ترجه چندین caja ges age rin‏ یک RNA‏ 
gga Sens Le‏ که مشاه م‌کنید tel‏ و ۳ 
با Ugg Sey‏ پر ده است وی یک روز ترمه 
ام رای apelin‏ ان ی ان جدشد سا 
کلاهک ”2 (mG)‏ دا کرد fey‏ دور از سر Se‏ 


۱۰ Nonsense 


کند pail‏ در جنت بازمی‌باشد. در این pat‏ یک کنون که به‌طور 
ممول یک اسبدآمبنه | رمزدهیمی‌کرهبه کدون یال تبدیل 
می‌شود بهعنان مثال UAC‏ [کدون تیروزین) به UAG‏ (کدون 
(cl‏ تبدیل میشود. قتی این عمل i gael‏ ترجمه صورت 
می‌گبرد ADS tian‏ وید میشودکه et Vo‏ میتی ناد 
OF‏ جهشی eal)‏ می‌مند چاه درمز PEASE‏ 
سه یی ساال یک اسیدمینهاست و سه تولی کدین بیان 
اسیدمین‌ای را رمزدهی نمی‌کنند. 

cle‏ یکی انجمگرفتبرروی باکتری 0 شانم‌دهد 
که ثر چهش بی‌معنی,می‌تواند با چهش دوم در ژن RNA‏ مرت 
شود هاي صورت که با یر تولیرمزدهیکندهزن؛ آتیکدون 
۱۸( به لیس یی که مکلکدون این Lal‏ است ge‏ 
این مشکل راحل کرد ه عنوان تال چهش در 37 :۱۷۸ که آتی» 
کدرن CUA 4) GUA‏ تفیرمی‌دهد سیب می‌شود با دون 
پایان ca‏ شود در این حلت ۱18۱۷۸ چهش یافته مي‌توئد به 
وس تروزین آمیناسیل ۰ 101۸ 
Jae rin‏ شود. Whe‏ هم با چهش بی‌سنی وله و هم 
sae He‏ در ژن aig IRNAM‏ یک Bubp Gags‏ 
کدین نی که چهش بفه ات ily Sy‏ عمل سبب الم 
Fe‏ پروئین بلون روی دانن جهش بی‌معنی شوند این بروتین 
hig oat‏ ور cele acl‏ برد 

این مکایسم از ین sla‏ جهش,ه مقر زا 43S pid yo‏ 
این ترتبب ترجمه GMRNA‏ طبیعی که ای کدون پاینی 
0۸60] می‌اشند در i utes‏ در جاگاهمناسب بایان می‌بذیرد 
ار hal gj nye, Saggy‏ چهش بیسنی تلد 
شود وین رون فعلیت لام را دشتهباشد گفه می‌شود BAS‏ 
جهش اولیبهوسیة چهش دومی در آنتی کدون ژن 11۸ 
سرکوب شده است. 


از glu‏ شده و به 


توا 


این wee‏ سرکوب He‏ بی‌سنی یک ابر قوی در 
معلات ژتیک the Sl‏ عنان ال ویروس‌های 
باکتریایی جهش یاف جوننمیتوانند در لول‌های طیعی رشد 
کنند Wl bye‏ جدا کرد امین ویروس‌های جهش BL,‏ 
oe agp RNA Bay lap lye‏ 
بی‌بسنی رشد کنند چا که اين SP vans‏ چهش بی‌معنی در 
یک ژن ضروری خود tthe‏ چنین ویروس‌هایی که در سلول‌های 
oe‏ چیش بی‌سنی رشد ge HAS‏ به صورت 
تجریی برای بررسی عملکرد ژن جهش atl‏ استفده شوند به این 


tee ate رود‎ 


سنتز مرحلهبه oy‏ پروتنین‌ها بر روی ریبوزو‌ها 
8 رییوزمهای Fol Sein‏ (کمپلکس‌های 
رببووکنپروتینی بزرگ که ترجمه بر روی آنهاروی 
می‌دهد) خوی زیرواحدهای بزرگ و Soh‏ هستند S52)‏ 
۲-۲ را ملاح Us‏ هر زیرواحد حاری پروتینهای 
مختلف مد و یک ملکول مهم 10۸ (بزرگ و کوچک) 
است. زیرواحد بزرک همچنین حاوی بک 11001۸ SS‏ 
GLa‏ در باکتری‌ها و دو 28۱۷۸ اضافی دیگر در 
بواریوت‌هاست )58 y‏ 5/5 در هرزان) 
gitRNA #‏ مشایه از بسیاری از گونه‌های مختلف در یک 
ساختار سه‌عدی منابهی که جاوی ails‏ - حلفههای زد ٍ 
محلهایاتسال به پرتین‌ه, MRNA‏ 18(۷۸هاست 
چین می‌خورند. بسیاری از پروتینهای کوچک ریبوزومی 
همه با SAFINA‏ محیطی وجود داد 
8 دو (RNA‏ مروط به متیونین در تعامی سلول‌ها یافت 
می‌شود ولی فقط یکی از آنها (ERNANE)‏ در شروع 
ترجمهنقش داد 
* هر مرحه از ترجمه (شروع. طویل‌شدن زنجیره و (be‏ 
عوامل پرونئینی ویژه شامل پروتین‌های متصل شونده به 
GTP‏ نز اند که jase OTP apy‏ راب هگا eye‏ 
کامل هر مرحلهبه GDP‏ هیدرولیزمی‌کنند 
* به هنکام شروع. زیرواحدهای رییوزومی در نزدیک محل 
شرع ترجمه در موکول gb RNA LMRNA‏ متونین 
انتپای آمین (/۸۵1418۱۷۸۱) همایش پیدا کرده و با 
oni‏ شروع جفت با JSS‏ م‌دهند (شکل 1-۳۴ 
طول‌شدن زنجبره شامل چهار مره تکرری a‏ )0( 
Jl‏ آمیناسیل - 18۸ بهجیگاه ۸ بر روی ربوم 
(۲)انصال محکم آمیوسیل - 18۱۷۸ به محل شروع ۸ با 
آرامی RNA‏ مسورد استفادهقبلی از جایگاه تا تقویت. 
می‌شود[) و در نیج تال brn‏ در حال رشد پتیدیبه 
اسید من تاه al‏ توس Sp lg‏ ریوزوم SDH‏ شدد 
و( اقلریوزو بهکدن eal ce‏ حرکت یتدیل = 
۸ در جایگاه ۵ ب جایگاه ‏ و حرکت IRNA‏ 
غیراسیله در جایگاه ۳ به جایگاه 5 می‌گردد JS)‏ ۴-۲۵ ا 
ملاحظه کند) 
8 در هر چرخه از hsb thy‏ ریوزوممتحمل د تفر 
شکل lid‏ می‌شود که با پرنتین‌های متصل‌شوندهبه GTP‏ 


صورتکه 2 


سرکوب نمی‌کنند در نتیجه می‌توان بررسی کرد که چه مرحه‌ای از 
چرخه Sle‏ ویروس در اثر عدم حضور بروتین جهش بافته دچار 


نقص شده است. 


پلی‌زوم‌ها و برگشت سریع ریبوزوم به چرخة ترجمه؛کارابی 
توجمه را بالامی‌برد 

ترجم هیک مولکول MRNA‏ بوکیوتی S‏ یک Seay,‏ 
با نازخ معمول تولیدمی‌کندحدود یک یا دودقیقه طول می‌کشد. دو 
پدیدهشدیدسرعت‌کلی مت را در ملولافزیش می‌دهد:ت. 
همرمان یک مواکول 0811۸ با چدین opine‏ برکشت ert‏ 


زیرواحدهای رییوزومی به چرخه ترجمه عد از جداشدن از ثتهای Vi‏ 
MRNA‏ ترجمههمزمان یک Hey MRNA‏ چنین ریوزوم 
Bi Bae ld a‏ لکترونی و برسی‌های رسوب‌دهی قابل 
مشاهده است. این JlailMRNA plas‏ یافته 4 ربوزم‌هایی را 
دی درل رشدراحمل wip‏ 
این ساختارها که پل‌ریوزم‌ها با پلی‌زم‌هانمیدهمی‌شوند در 
میکروکهای نی برضی از بفت‌ه بهصورت حقری نید 
ge hella Sige‏ بررویسلولهای مخمری شکل حنقوی 
پلیریوزوها را توضیح داد و مکانسمی را یهد می‌کند که 
طریق آن پلی‌ریوزومها بطور Pe‏ به چرخه (سنتزپروئین) از 
in‏ ین clan‏ نشان دلند که چندین کبی از بروتین 
sige‏ در عم a eh i Sy lah‏ بروتین 1 
wigs Jats‏ به پلی (PABPI) (A)‏ می‌توند هم به 
دمپلی (۸) یک 718۱۷۸ و هم به زیر وحد 4G‏ ازفاکتور للع 
مخمر متصل شود ه tb LAS‏ بشید که زیر اد JAB‏ فکتور 
IFS‏ مخمرب MRNA ۵" ll‏ متصل مشود در ثر این 
میانکنش, دواتهای یک مولکول 0/8۱۷۸ به Seating thong‏ 
حد وا به یکدیگرمتصل شده و MRNA‏ حقوی dey te‏ 
می‌آورند (تکل ARTA a‏ چون دو el‏ بیزوم سب زدیک 
یکدیگرنه زیر واحدهای ریبوزومی که از نتهای ۳ جدا شده‌اند در 
مجاوتانتهای ور میرن رین روش شروع د: 
به وسیا ماکنش زیر sol‏ ۴۰5 4 متصل شده بهکلاهک 8 
تسهیل می‌شود. مسیر چرخشی که در شکل ۴.۲۸۳ به تصویرکنیده 
شدهاست احنا در خیی از لول‌های ip Mp‏ اتف میافد این 
زو به جرخه ریش دده ود نتجه بازد 


نشان می‌دهدکه رشته‌های پلی: 


هترجمه 


ne Veh ستتزپرتین‎ 


cee | 9 


هماندسازی DNA‏ نسخبرری ۲11۸ و توید 3۸( و 
همان رکه در فصلهای asl‏ خوهید دید اس نترکیی و تعیر 
snl DNA‏ بود در تام این Cle Mele‏ در رش لگو به 
JS‏ تولی خاص نوکزیدی حفظ خواهد شد در بضی از 
ویوس‌های ale‏ نک URNA Gli,‏ ستز رش 
مکمل DNA URNA‏ به نان رت او عمل col bah ye‏ 
حل فروانی غلب DNA RNA‏ در سولهانتیجه ستتزاز 
۸(های دراه از قبل موجودمیبشد 


DNA‏ پلیمرازهابرای شروع همانندسازی به بک پرایهر نیاز 
دارند 

RNA LL‏ 10۱4۸ نز از پیش‌سازهای دئوکسی نوکلوزید 
"۵ تریفسفات a (INTPS)‏ مشود همچنن مشاب ستز 
RNA‏ سنتز DNA‏ همیشه در چپت ۳۱<-۵ پیش می‌رود Shp‏ 
رشد ye‏ نیج JSS‏ یود ففودیآستریبین سین ۳ 
رش در حال رد وفسفات »یک NTP‏ یبد (شکل 0.۱۰۵ 
همان‌طور که SE‏ بحث شد یک sla abies jhe RNA‏ 
شروع Be‏ رونیسی را روی gee‏ دنه DNA‏ دا کرده و 
ستز RNA‏ از روی DNA‏ الوی مکمل شروعکند (شکل 
bap pes he ay DNA ie » (E19‏ 
کتد وب یک jibe‏ 2۱۷۸ و0۱1۸ که اقلوجود درد نز 
دارند. Gul a‏ رشته کوتاه که برای شروع رشد زنجیره مورد cal AG‏ 
یر ay‏ وقتی یک pay‏ بارش لک جفت شود DNA‏ 
ما دکسی Os‏ رب گروه هیدروکسیل در نی ۲۳ 
یر ضاقه میک که ین هت بای pulp‏ ماس تولی رش 


athe لو‎ 
5 3 
۱ ۱۱۱۱۱۱۸۱۸۸۸ 5. 
3 3 
es 
oS, 
8" ly ماد‎ aly RNA زمانی که یک‎ 


بوه وانهای ۳ )5392 DNA‏ می‌بند. 


0۸ دوکسانهبساز می‌شود و رشته‌های دخنر در چنکال 
همانندسازی 103۸ شکل yg‏ 

برای آن که DNA‏ دوگانه به عنوان یک لگو در طول 
هماندسازی عم کند دورشته‌یی از DNA‏ که به هم پیچیده‌د 


| کترل می‌شود ای (EFI ls)‏ باعث اتصال محکم 
RNA - yal‏ ورونیبهجایه ۸ و بیرن را 
۸ از جایگاه و دوسی (شامل cals (EF2‏ عمل 
جابجاییمی‌شود 
* خانمه ترجمه توس دوسری از عوامل خاتمه صورت 
| می‌گیرد ایا کدون‌های aid‏ را شنسایی کرده و هییرولیز 
پپتیدیل - RNA‏ (شکل ۴-۳۷ را ملاحظه [aS‏ را باعث 
| می‌شوند.بز دباره, تشخیص صحیح کدون plea‏ توسط 
(CRF3)CTPase |‏ کنترل می‌شود. 
کارایی سنتز پروتئین توسط ترجمه MRNAS,‏ بوسیله 
چدین ریوزوم افایش مییابد که بلی‌ریوزوم یا زوم 
| تشکیل می‌دهند. در سلول‌های ine‏ برهمکنش‌های 
بواسطه پروتئین دو نتهای پلی‌ريوزوم را به هم منصل کرده 
و Uebel‏ چرخش مجدد زیرواحدهای ریبوزومی | تسهیل 


DNA هماندسازی‎ |] 

حا که شاهده کردم چکونهطلعات یکی موجودر NF‏ 
کدی DNA‏ به پروتن‌هبی کد تفای سلول را 
انجام می‌دهد ترجمه می‌شود می‌توانيم بهآهمیت دقیق 
مماندسازی DNA‏ در طول هماننسازی به oll pga‏ شدن 
بای تقسیم سول بی یرم (شکل (OAD‏ ساختار بیع دو 
pe Ay WDA lcs,‏ و کریک پیشنهاد شد که 


Ne teh) yey iat, JNA sie gl,‏ لو 
aS pel!‏ ترشتههایجدید Jeo)‏ رشتهی spe‏ 


است به وجود آیند 


Jj‏ توری ملآلگویجفت شدن با مود هم ب صورت 
مات وم نیمه مانیصررتگید “ible ple‏ 
دورفتهدختریکموکول 104 دورشته‌یی[دریلکس) ta‏ را 
هوجو می‌آرتدر 2118 که ادریدست تخورد باق یماد 
در مایم نیمه ills‏ رها مادری مهم از شده و 
SU pS‏ رشنة دختری به صورت دوگه جفت می‌شود شوهد. 
قطمی که DNA‏ دو رشته‌ای به hey‏ مکنبسم نیمه محافلتی 
هماندسای می‌ود تج bl SIS ala‏ شدهبه 
ومیل مسون Sl Jy‏ در شکل ۴۰ وضیح ده شده 


glen‏ از یک رش 201۸ الکو تید رت Jae‏ ماس 


فصل ۴ - مکنیسمهای Satpal‏ مرلکوی| 


ery age) 


amet یا ایا و و ان اه‎ Ha 


شکل FN‏ (شکل رنگی) آزمایش مزسون ‏ استال همانندسازی از نوع نیمه lin‏ را نشان مي‌دهد. این آزسایش LY‏ می‌دهد که 
هماندساری DNA‏ صورت نیمه Ble‏ نام Sue‏ اند lal‏ .در محیط کشت حاوی نک نوی که دای gin‏ ستگین 
(TEN)‏ ود شد och‏ تاتام gHDNA‏ سلولیتشاندر شون. داز آن سلولهابهمحیطکشتی که ازوتپ معمولی(سبک| (۱۷٩1)داشت‏ نقال داد 
شد. هر از چند گاهی نونههیی از محیط کشت برداشت شد و DNA‏ موجود در هر تمونهبه وس سانترفوژتعادلی شیب غلظت بررسی می‌شدن. درین 
روش ما روملکل‌ها باس ln gla SS‏ میشوند ان تکنک ao‏ دنه سگین سین HEH)‏ و سبک سیک SLL)‏ 
سبک (LAH)‏ اه صورت باندهایمجزاز یکدیگر alge elon (A) Sly‏ از مولکول‌هایدورشتهای دختر ستز شده از DNA‏ انا 131 
مد از آن که لولهای bow a E.coli‏ کشت ie HN‏ شدند. با قرض iy)‏ هماندسازی DNA‏ به صورت نبمه حفاطلتی و Alo‏ رخ می‌دهد. 
lnc‏ سنگین ماهری (4)قمز م‌اشن و رشههای سیک ()ساخته شده Mae Jl fa‏ ای ٩۱1‏ بیمیباشد. اور میشويم که 
chile ge‏ هرگ alg DNA HEL‏ نمی‌کند و مکانیسم نیمه حفاظتی هرگز DNA HoH‏ ولد نمی‌کند ها دو ار شدن در Moye‏ خیم HL‏ 
DSA‏ تلد م‌ند. دز داد ils gla alan‏ شده با (1) "نیت به DNA‏ طبیعی مقر خلیکمی خواهددشت ope‏ 
د. هر دو مکانیسم, بخش DNA lil‏ رشههای LL alfa‏ خبهدبود.(۳)الگوی ab‏ شدن DNA‏ تزریق شده بهدستگاهسنترغبوژ شیب CWE‏ 
اعد و JS‏ اتقال سلل‌های .۳ از محیها کشت SN‏ به محیط کشت حاوی IN‏ .بندهای DNA‏ زیر نو JB UV‏ مشاهده بده که فتگافآنها نیز 
شده است. la be‏ سمت op‏ میتی از IBS‏ گنها فتوگفی 9 همچنن مایا خلت DNA‏ میبند هد سل Spal‏ 
رس تفر las aS‏ نله ع از اتقالبهمحيط حاری "٩۱‏ به ومیل محاسبهغلظت سلول‌های ان در محبط کشت مشخص شد. ین اعد 
مق acl‏ هاندسازی 0۷۸ در هر با راشتنا نونه میدب ازرشد یک Jus‏ عم DNA‏ اج eat‏ ولا چلی 0۱۷۸ .141 
ame ate‏ سل bai ۱٩‏ نیم از DNA‏ چگلی DNA‏ ,۱1و نم دیگر asst LL DNA Ss‏ در سل بعدی بخش DNA lis!‏ 
HH epg soy LoL. yp incon ge‏ هرز مهد شد ان تاج lle‏ آگریمکایم نیمه li‏ هماندساریمی‌باد که در 
=$ (۵) نان ده شده لته هد سل ib dele‏ ترکیی از DNA‏ :و jl ln DNA‏ نسل‌های ۱ و ۱8 مبشد oe b‏ ومع 
LL. DNA >‏ و HH y‏ اد شیب غلطت gh‏ دهد 


1( زیست‌شناسی سلولی و مولکلی 


jhabe LIES‏ شدن مارپیچ دوگانه DNA‏ استرس رابه وجود 
می‌آوردکه they‏ توویزوماز از ین henge‏ آ که 1۱۸1۸ 
je‏ درطول رفته حرکت کند و یک DNA‏ دوگانه را بهوجود ورد 
gh ab jaa‏ بی میج دوانه اکن و توا 
بایدسوپکویل‌هیی که به silly spy‏ | اه اند 

تکمبل عمده اصلی عملکرد چنکال هماندسازی IDNA‏ 
تیجد دوویژگی 2d‏ دورشته از ماریج دوه gle DNA‏ به 
صورت jhe?‏ بو و DNA‏ پیز RNA sat)‏ پر 
می‌تواند توکلوتیدها را تنها در جهت ۵2<۳ در رشته دختر در حال 
رشداضافه کن. نتز یک رشته دختر که رشته am‏ نمیده‌می‌شود 
pe‏ اور پوت نها ایک RNA july‏ در جهت OT‏ 
یش رودکه همان جهتی است که چگال هماندساری جایمجا 
ال (Te‏ مشکل زمانیبه وجودم‌آید که رشتة دختر 
پر نم درد بخراهد همانندسازی iS‏ 


wh 


می‌تود 
دیگر که ر 
از انجایی که رشتذ پیرو باید در جهت WT‏ ساخته شود 
حماندسای ار رشت؛ لور ید درچهت مخالف جابه‌ایی Sa‏ 
همانندساری انجامدهد. یک سلول این کر را ftw‏ یک پریعر 
جدیدبه ای چندصدباز دازا شدن ate‏ مرج DNA itp‏ 
نجام می‌دهد هر یک از ین برایمرهاکه باتوی اگوی خود جفت 
هستند در جهت "۳<-۵ ساخته می‌شوند و قطمات ناپیوستهای he‏ 
as‏ کی رتیل می‌دهند ان ghia cle‏ به 
وس ریجی S15)‏ بان shade‏ (شکل ۰۰ پر 
Sad RNA‏ اکاژکی با IDNA‏ که در مجاورت قطن 
HIS)‏ هه اخه م‌شودجاگزینشدهو سنجام یک نیم 
به نام 1011۸ لیکاز قطمات کار هم ر به هم وصل می‌کند. 


چندین پروتنین در همانندسازی 1011۸ شرکت می‌کنند. 

درک بیشتر جزئات پروئین‌های ey By‏ که در هماندساری 
شرکت می‌کنندب‌طورعمده از GADNA alae‏ ویروسیپودهکه 
DNA‏ وروس 5۷/40 )19 حقوی یک وبروس کوچک که 
میمون‌ها را آلوده می‌کند) شخصاً در آين مطالعات جزئیت زیادی را 
در ta le cas is Ls‏ آوده slags ous‏ 
زمان کم هماندسازی می‌نند که یک 
سیستم یال رای بررسی جنبه‌های اساسی هماندسازی DNA‏ 


از ژنوم babe‏ ویروسی را 


1- Leading Strand 2 Lagging Strand 
3. Okazaki fragments 


| 


a‏ شعل re‏ کل lS‏ نی پروو پشرو 
DNA‏ نوکلوتیدها به DNA thay‏ پلیمراز در جهت OT‏ به رشن 
82 در حل BS Yaga a ln‏ نان اه lo‏ رت 
cage‏ هی "۵ oe Se‏ ۸( 
ساخه می‌شود رت یو بط یوت از ct‏ پم SLL RNA‏ 
می‌نود هی مرها phe‏ تارب وتی یک نا یج ناه 
DNA‏ شد شکل DNA je Sa‏ زاین مرا مات 
کی ره وجد ale‏ وی هر یک ای Uo SMS‏ رشب 
an AD le‏ ار ردشتهشده SA Ay lady‏ متصل 


می‌نوند تک ان IP‏ در پیت سیب ود رش یرو ال میشود. 


jb ab‏ ود تا اجاة can‏ شدن ln‏ ۱۳7۳5 که بصورت 
رشتههایدختر ستتز خواهندشد دده شود با شدن رشتههای 
۷۸( مادری به eg‏ هلیکاز خاصی انجام می‌گیر. ین باز شدن 
رشته‌ای DNA‏ مادری, از قطمه‌ای از 0(۷۸] که منشاهای 
هماندسزی نایده می‌شوند شروعگردد BGS Me‏ 
منشأهای همانندسازی در اگانیسم‌ه به از eng‏ متفاوت 
thee‏ با رجودان دای تلیغی از seen AT‏ هگامی که 
DNA‏ هلیکاز ادری رادرجایگاه همانتدسازی ju‏ می‌ند. RNA‏ 


ما یی که oiler‏ ینود pe RNA‏ وهی اه 
صورت مکمل در رت gaily ange hd jb gS‏ که poe‏ 
مکمل & SUIDNA 2d‏ چفت نده است به وسیلا DNA‏ 
پلیمراز پلمریزهشدهو رشته جدید دخترربه وجو می‌آورد chal‏ 
از DNA‏ که در آن تام پروتلین‌ها رای سنتز رشته دختر تجمع 
te‏ را چتال هماندسازی یا Jie‏ در حال رشد می‌مند 
JS abil lan iy‏ در ال ند ویروتی‌های 
متصل به آن از oe‏ شروع همندسازی دور apd ge‏ همان طور 


hp Sais gal فصل ۶ مکلیسهای‎ 


(a) SV40 DNA enletion tot 


sea‏ ۴۰۳۱ (شکل رنگی)مدلی از چنگال همانندسازی DNA‏ در SVM0‏ )2( یک آنتیژن T‏ بزرگ هگزمری (62|یروشن ویروسی| به 
وان یک a‏ عمل DNA ge nh‏ را cand a hg‏ تک رشتبی رش الکو که ب وس il‏ 7 با HS i MIO‏ 

52 تزمی‌شود.‎ Rley PCNA ,)0018( B jh DNA مت می‌شو. رت شوب مجمرعای از‎ RPA ne le 
هر‎ ۳ hel میرد.‎ pel ly )و‎ Ja, DNA وبا مجمعایی از‎ [DNA SiS RNA بای نت یر رم‎ m= 
6 cape SE همادسازی نع‎ Sp که ان‎ oul مصل‎ 06۱۷۸-12018 pS ny Pol «به‎ 
به صورتمنل ار شک نان داد‎ SPCNA مر‎ 
تین داد که هک‎ p RPA مصل شد استء() یواح رگ‎ DNA به‎ PCNA ست ان دم در بل و سمت چپ نان می‌دهد که‎ 


مهد PCNA‏ با نگ‌های hts Sota‏ ده شده است. یک گرا از SNA‏ مرک 


bilge در اینجا سکلت آن به صورت‎ aS glad SSDNA مي‌ده که به‎ clas | 12۳/۸ متصل است. سمت چپ ساخار ذین‌های زیر واحد بزرگ‎ gC, 
رشتای طوری کشیدهمیشودکه.‎ SSDNA ترجه کنید که‎ igh Sit ah a Sip شان داد شده استء متصل می‌شود (اسکلت به‎ A سفج‎ 
پم ذشته اند مست است رل یک‎ DNA ete atlanta LES برد و یک‎ JB ui در‎ gh هبه‎ 


ن میهد که pf soe BSNS Sie‏ 0۸ اک مسر ام یی در وس نان RPA Sana‏ ترری 


۳ 


(a) در قست‎ gs تک‎ DNAS 


> وجود dye‏ چر که ویروس‌های ساده ند 5۷46 alas yg Lys‏ هماندساری از مولکول‌های DNA‏ کوچک یکسان به 
مشن هماندسژی سلول‌های میزانشان )3 ny cage bul‏ بوتن‌های سلولیبهوجود می‌آرند. شکل ۴۱ چندین 


میمین| واسته می‌باشند در تتيجه یک فرصت pares‏ بهفردی را cai‏ را نشان می‌دهد که همتندسازی DNA‏ 5۷40 رادر 
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A)‏ شکل gun‏ ۳۲ یکروسکوپاکتوی هداز 
دو ae‏ را در DNA‏ 51/40 ات aS ge‏ مکروسکوپ لکترونیژ[ 
DNA.‏ 5۷40 در ال هاننساژی رشد دو lets, tugs‏ 2014 را در 
at‏ آغاین نان م‌دهد. DNA‏ وروس در Jo‏ هماه‌سازی از lady‏ 
لد ده سل 5۱40 وی ECORI Sine‏ برد شاد 
این نیم یک اهر در DNA‏ جقوی les‏ مد ان Jt‏ صورت 
ames Eye‏ باتوی خی د زوم 140 5ب py‏ وی 
مورد شنامایی 86081 در اين شرابط به عنون انتاهای DNA‏ خطی به 
رای ats‏ مشود Sane eye‏ وی alee i‏ 
gall jen sbi‏ 2۸ 540 به سا EcoRI‏ 
رید شده یدازآ در ال مدای Pepe Sate‏ وهای 
یشان مد که بط بل نوهی دای حیب‌ایهماازی 
بزرگتری بود و gl So‏ جاب‌ه gle‏ مولول DNA‏ رده شده فا 
ad‏ اه سایق رد jas app‏ یک نزن هر 
مرکز Se‏ حباب ه‌اندسازی قرر گرفته است, بود این بانته در دیاگراه‌های 
SAS ye‏ نخس ماد 
FacorC‏ ۳ 
‘L-Proliferating cell nuclear antigen‏ 


چنگال هماننسازی انجام می‌دهند.ب 
dp Satan satan aged salen Jip‏ ۳ 
gla Shas snd ye‏ چندزنی به لول Ung‏ 
Sol yale NP‏ علیت ضروری Je‏ ین Se‏ 
انجام pS‏ 

ماشین مولکولی که DNA‏ 51۷40 را هماندسازی می‌کند نها 
یک tar‏ وسروسی درد تمام پرتین‌هایدیگر که در 
هماندسازی DNA‏ 51/40 شرکت می‌کنند به Any‏ سول میزبان 


تیه یود ین برون وبروسی oil‏ زر هگزمری را 
تدکیلمی‌دهد که رنته‌هایموزی در جنگال هماندسزی را 
salle tS ga‏ پیرو و پیشرو 1081۸ دختربهوسیلةکمپلکس 
ریما Sl‏ ینود پیز یک alle RNA‏ کوچک را ید 
بعد از ساخته شدن DNA yey,‏ پیمراز 6 polly S(Pola)‏ 
۷۸ ربه وی دوکسی نوکنوتیدهسترشمیدهد یک زمر 
۱۷-۷۸ تکیی را aang JS‏ ین any pl‏ 
DNA‏ پلمرر (pod)‏ کسترش re pS aye‏ 
تمحح خواندن خی م‌تری در همادسازی از رشت لگ نست 
به 0۱۷۸ پلیمراز » درد (یخش ۳۵۱۵.۴۶ با ORF‏ (فاکتور 
هماندسازی 6 PCNA‏ 35 هستة سول در حال (dab‏ 
یک کملکس Car JS‏ جایکزینکملکس joy‏ 0 
که در حالس یر است بی‌شود 

همان‌طورکه در شکل b‏ ۴.۳۱ توضیح دادهشده ۳6۱۷۸ یک 
ay‏ هموتیمریک بوده و درل یک حفرةمرکزی است که 
DNA‏ دو رشتهای دختر از Se pe of‏ در تجه مانم از حدا 
شدن کمپلکس J POIS-PCNA-RIC‏ ,425 لکو می‌نود. ۳۵۱۵ 
jpn‏ اصلی lace‏ در طویلسازی رشتة DNA‏ طی 
هماننسازی می‌باشد. 

یدازآ که 0(۷۸های مدری از یکدیگرجداشدهوبه صورت 
تک رشته‌ی در چنگال همانسازیایجد nd‏ چندین کی از 
yy) RPA‏ هماندساری ۸ که یک پوتن هنروتیمری 
می‌باشد به DNA‏ تک رشتهای در چنگال همانندسازی متصل 
می‌شود (FTC IS)‏ متصل شدن RPA‏ ساختمان فضایی Was,‏ 
لوا بای کیبدریپیماز بهصورت مناسب حفظ Ag‏ 
های 11۳۸۸ از رشنههای الگو به وسیله ۳۵۱6 و ۳۵۸۵ در 
ای مکمل جقت شده پا hes,‏ مادری Uae‏ 


چدین cation‏ بکروتی که در هماندسازی 10۱۷۸ شرکت 


ae ۰ Eamereeeente 


در cae‏ مخالف با سنتز رشته‌های پیرو و پیشرو در دو چنگال از 
یکدیگر دور pS pan gtr‏ شکل ET‏ دادم شده 
است. چنال هماندسازی سمت جب بهسنتز SDNA‏ جهت چپ 
انامه می‌دهد و alte be‏ چنکال هماندسازی راست ستتز 
DNA‏ در جهت رلست دنالمی‌کن 

بر خلاف DNA‏ 51/40 011۸]کروموزومیبوکروتی رای 
چدین ais‏ آغزین هماندازی میبشد که این BS‏ به وسیل 
صده و ffs la‏ یکدی جدا las‏ یک gy‏ شش زیر 
واحدی هکامکه 0116 |کملکس تشخیص‌دهند Aa‏ آغازین) 
tld‏ می‌شود به هر یک از این تنطههای آغازین متصل می‌شود. 


پروتئین ORC‏ همچنین در نقطف آغزین به پوتئین‌هایی که برای 
تشادن هلیکز هار سلولی متشکل از Bare?‏ همورگ 
۷۷ که minichromesom maintenance ti»‏ 
می‌باشد غربلگری ژنتیکی که در ابا رای مشخص کردن shy}‏ 
رمزدهی کنندا ناب کار بردهشد) ورد نیز هستندمتصل می‌شود. 

دو هلیکار ۱46۱ که به صورت مخالف قاگرفته‌ن رشته‌های 
مادری را در da‏ زین جدا می‌کنند. و پروتین‌های RPA‏ به 
رشته‌های تک رفتهای حاصل منصل می‌شوند سنتر رایمر و 
sae ale‏ در هماندسازی DNA‏ سلولی مشاب ای ات که 
در همننسازی lal 9۷40 DNA‏ یفن (شکل‌های ۳۲:؟ و 
fren‏ 

همانندسازی DNA‏ سلولی و اتفقات دیگر منجر به تعایز 
شید تیم شده سوه می‌شون.به‌طری که gota a‏ از 
سلولهای هربافت در طول نم و سرا زنگی یک iN‏ تلد 
می‌شود. همچنین در رونویسی اکثر Ua)‏ تنظیم هماندسازی 
Sols DNA‏ نان یک مرح کی وله به ماب lige‏ 
Jb‏ شدن ula ld‏ که بای شروع Saye saan‏ 
نبا اس به وس sa pl ol nS pny‏ 
بهسیلکینفاز S‏ تنظیم ی‌شود کیناهای ay‏ به سیکلین 
جنبه‌های دیگر Joke pled‏ شامل قرآبندهای پیچیده میتوز که به 
وسیل آن سول Fly‏ هد سلل دخترقسیممی‌شو تیم 
می‌کند. ‏ مکنیمهای lit‏ مفاتی که سرعت تقمیمسلولی 
رامین م‌کند در فسل ۲۰ بحث Seals‏ 


DNA هانندسازی‎ 


Sin Bl ماب © ان یک‎ gle 


= | 


مرکت در شکل ۴۳۱ نشان ab‏ نشده jad DNA cal‏ نیز 
Sie Sd le ergy DNA = 2‏ که Sea lee‏ 
-مشخص می‌باشد. همچنین DNA‏ پلیمرازهای مشخصی در 
pa‏ بای که بهصورت eh‏ روبوی هم ور گرفتند و 
غص‌های به وجود آمده در 0۱۷۸ شرکت می‌کند [قسمت ۴۶ را 
ملاحظ aS‏ یک saya‏ در جوی هیا بای رداشتن 
استرس فشاربه وچود آمدهزباز شدن رشت؛ مادریبه 124۸ مادری 
تسال 98 یکت FENTSH‏ رینکنوندها sabe‏ 
۵ قطان اکازاکی بر می‌درند ان قطمات ays‏ 
دنوکسی‌توکئوتیدهای اضافه sab‏ توسط DNA‏ پلیمرزی جایگزین 
SI CLS go‏ موی به DNA hay‏ لا در جهت 
a tba ۵‏ هم spe ate‏ هماندساری از 
DNA‏ خطی یک مشکل go‏ راهوبودمی‌آردچراکهاتهای 
رم ۷۸( loc,‏ یرو بسن مکایسم مود 
جایگزن شود. این شکل در اکن acy‏ ومیل کملکس 
پوتین ods ERA.‏ لد یود حل شده ات این 
Shas‏ تور اگوی خردش را بای همانسازی رد که در 
فصل coe psi Se ngs F‏ ده است. 


همانندسازی DNA‏ ممولً & صورت دو جهته از قطا آغازین 
صورت می‌گیرد 

همانطریکه در شکلهای ۴۳۰ و ۴۱ شان ده شده استه 
هردورشتف 1011۸ ری به ny‏ بازشدن موضی در ISS‏ 
هماندسازی در Jb‏ هماتندسازی به رشتة دختر هستند. به صورت 
تنوری هماندسازی 011۸]ز یک نقطة زین مین نها شامل 
یک چنگال هداز اشد که در یک ae‏ حرکت من روش 
دیگر آن است که دو چگال هماننسازی از یک cyl aks‏ به 
وجود آمده ودر جهت مخالف هم حرکت می‌کنند و موجب رشد دو 
nd, page‏ دختر شوند. 

gate‏ نع pases Jha al‏ شکل ۴2۳ نان اد 
شده است شواهد اولبه در حمایتاز رشد دو سویة رشتهها | به وجود 
آورد نظر عمومی آن است که تعام سالهای وروی و 
بروربوتی مکایسم دوسریای را در همننسازی 0۱۷4 به 
led $ cons‏ در مرد SVM DNA‏ هماندساری به ‘hay‏ 
اصال jap‏ گزمری T‏ آتیزنبرگ به یک نع نزن 
0 شروع می‌شود و تجمع بروتین‌های دیگم» دو چنگال 
هماندسازی را تدکل می‌دهد سپس ay‏ قط gyi‏ 59/40 


slogeye‏ سیب 10۱۷۸ میتاندب صورت شکست خودبهنودی 
در ود یی 0۸ ه وله aoe ie‏ قبل وهای 
فافش و بای نیو اه Sl ing‏ با کات whee‏ 
تترکسیک که ور طیمی در لبم ی تشد یا در 
ab DNA Gl‏ 
جهش نامه م‌ود که می‌تولد در طل مرح مدای a‏ 
که 2۱۷۸ مرا نود تاه | همزمن با ون یک اگوی 
آسیب‌دیدهواردمی‌کنده رخ دهد. همجنین چهش‌ها م‌توانند با 
مان کر دبی هماندمازی 21۸ زرف لگویسالم 
به ol SI gael ops‏ چهش‌ها تصحیح نشوندبه‌طو ندریچی در 
peas la ye‏ میک مدا ها زد شود له گر 
Slee ss‏ صحیح دشن th‏ علو ریب Sle‏ 
DNA ML,‏ سلول‌های may‏ لین Ingle‏ مود 
جهش‌های sth‏ اه خود گرد abt‏ جلوگیری از فتاه در 
DNA Gly‏ در سلو‌ای متلف بای le‏ مهم مد در 
تیجه سلول برای تعمیر DNA‏ آسیب‌دیده و تصحیح اث 


Seal py وجود دنب‎ he 


pal 
یک‎ cal تلی چدین مکنیسم للی را در 98 4 وج ورد‎ 
تسیر شکستهای بهوجد آده در هر دو رش‎ ly مکانیسم‎ 
وهای‎ ty به آن مکنسمنترکییمی‌گیند به‎ SDA 
نوم مادری و‎ NSF برابوتی ستفدهمی‌شود در ین مکانیسم,‎ 
مات کروموزوها در حول تلد وهی‎ JIS Sb Jase 
he ope ند سم و تخمک)‎ 

هر قال توجهینقص در pass pele‏ 01۸ وب وجود 
gal‏ سرعان May‏ خی نزدیکی اد وقتی که pale‏ 
te‏ را بن برد جهش‌ها در DNA‏ سول جمع می‌شون. گر 
ان چهش‌ها Spy‏ در نیم تقسیم لو شرکنمی‌کندا 
تحت iB ph‏ دهند منجربه تولید ومور و در پی آن سرطان 
میشوند. در فصل 1۵ اور جزی به نو یجاد loys‏ دربی 
تقص در by DNA ya a‏ شده است. در ین قسمت ما 
به چند ما بر خوهیم خورد و همچنینآبتا به روش‌هایی 
می‌پرنازيم که یکنواختی DNA‏ می‌ترندبررسی شود و سپس به 
مکانیسی‌های تعمبری می‌بردازيم که ساول برای اطمینان از صحت 
غلط گیری این مولکول بسیر ie‏ در خود پذید آرره است. 


DNA‏ رازه نها رادر طول هنندسازیبه وجمود 
می آورند و خود آنهارا تصحبح م یکند. 
لین db‏ 2 ری وود چهش‌هاخود 0۱۸ از 


سنتز رشته دختر عمل کرده وبا رشته جدبد جفت باز تشکیلٍ 
0b‏ و یک دورشتای دختر تشکیل می‌شود با استفاه از 
pane‏ نیمه lnc (bl‏ جدید در جهت ۵-۳ 
JSS‏ می‌شوند. 
8 هماندسازی در والیبایی که مبدا coal‏ می‌نوند شروع 
می‌گرد. هر کدام از وهای DNA‏ در کروموزم‌لی 
بوکریوتی حاری چندین My‏ شروع همنندساری می‌باشند. 
DNA *‏ پلیمراز برخلاف RNA‏ بلیمرازنمی‌تواند 
DNA lacs‏ دورش‌ای را jb‏ ند و نمی‌توند ستتز 
رشته‌های مکمل جدید را بای رشته مکمل شروعکند 
8 در محل چننگال gilts‏ یکی از رشته‌های 
دختررشن رهب به صووت ip Gay‏ می‌نود رشته 
دختری $0 A)‏ رو یه سورت مجموعههیی از قطات 
SH)‏ مج از lapel‏ حاوی SS sity‏ 
می‌شود (شکل 6-۲۰ 
_ریونکوتیدهایانتهای "۵ هر SiS ala‏ با طویل 
شدن STIG) ala Yl‏ پبدیبرداشته و جایگزین 
می‌شود. در تهایت قعطمات SSL‏ مجاور توسط 10۱۷۸ لیگاز 
به هم متصل می‌شوند. 
* هلیکاز با استفده از شرژی هیدرولیز حاصل از ATP‏ 
رشته‌های DNA‏ دی از هم جدامی 
پریمرهای کوتاه DNA‏ را سنتز می‌کند که با رشته DNA‏ 
مکمل جفت باز تشکیل م‌دهند این شروغ دانتهای ۳ 
تسا DNA‏ پیز (Pole)‏ کسترش یف و باعث تلد 
یک رشته دختری ۳0۸۷۸ ۵18۱1۸ می‌شود 
بسیاری از DNA‏ در سلول‌های بوکاریونی توسط ۳۵۱۵ 
ستزمی‌شود که بهجای Pole‏ عملکرده و طویل سازی 
یوس رشتهدختر را در چهت "۳ ۵انجام می‌دهد. 901۵ با 
dual |‏ به hai» Ric‏ به ۳6۱۷۸ (یک پروتبن 
تریمری که دور DNA‏ دورشته‌ای دختر را می‌گیرد) به 
صورت بایدر و همراه با رشته الکو دری‌آید. 
a‏ همننسازی DNA‏ بوکریوی در بدن تومما SPS‏ 
فالیت هیکاز ۱6۷ که هماننسازی 211۸ را در چندین 


Bele‏ شروع در کروموزومها شروع می‌کند تنظیم می‌شود. 


DNA ونوتزکیی‎ non 
دور از دمترس نبوده و به طرق مختلف می‌تواند‎ DNA آسیب‎ 


a eee 


DYE)‏ شکسل ۴ pe hy Sey‏ دوسویه 
همانندسازی DNA‏ چنال هماندسازی سمت چپ مشابه چنکال 
هماتسازی نشان ols‏ شده در شکل ۴۳۱ است که در آن (So‏ 
وهی دبگر دمن ده شدهاسته شکل PNB Ia pW‏ 
gilt ob oye Jb Sip gel 7‏ هماندسازی در 
جهت مخاف $36 Spd Spal O oy i$‏ تولید 
شده ار هدوز ATP‏ دو هیا در Ue‏ حرکت می‌کند و 
۸ جر رشته‌ای را از یکدیگر با رده و آن را بهرشته‌های اگوی نک 
gages‏ 10۸ به آن متمل 
می‌شوند. مرحله 62:کمپاکس‌های پریمز - POM‏ پرایمرهای epi)‏ 
وت gle gnc‏ که بهصورت تک رت وجود درد را م‌ساند. 
مرحله پاک gle PCNA-RFCPOIS‏ کمپلکس پریماز > 


 نآ بل مین ود از‎ sy 


۳ ره سر پر واه ذم دهد ورشه‌های یرو pel‏ 
ند هر کال IL Ahoy aly ban‏ 
رشته‌های مادری را بيشتر باز می‌کند و بروتئین‌های ۳۸ به نک 
ty‏ ههد Map pigs Jute‏ 6 :مس 
lect, PONARECPold‏ پیشروگسترش میدهند haga‏ 8 
fay Stas‏ 206 مر درشت‌های پر san JB‏ 
می‌بازند سرحله (6 : کمپاکس PCNARFCP Old‏ به ای 
کیلک برع JB POI‏ مد و قطمت کید رشته یر 
سب نک BASH‏ مهد ای رها رود نات هی 
رت بشو در "۵ تملمیشود ملی که تال صورت می‌یرد در 


شکل بهصورت G od‏ ده ده است.هماندسازی به وسیل ادن 


et te‏ مادری وهملتدسازی رشتههایپیرو و بیشرو همان طر که در 
Oy Joe‏ تن اه شده تایه ی باوجو که بای 
ظم وروشی te‏ رل بهصورت جداه نان 
ayy oot‏ رو پشو she‏ هزم نم مگ 


شده ات اماب 
از 


42, هماندسازی روی‎ Jb در‎ jc DNAS زمنی‎ ashy 
۲۳ تادرست به نتهای‎ Je الک در‎ 
بهعنوان سل‎ ۳۳۱ SCS) رشد اافه می‌شود‎ J رشته در‎ 
کردن‎ LAI راب اژی‎ ca pl gS, مه ایک‎ yay DNA 
biel pal ashe ب وجود‎ DNA ly pasgly ۳ 
بنیحدود !تهب اژی‎ yl SIS ایجادجهش در باتری‎ 
م‌اشد. صحت قال علاحله‎ DNA اضافهکردن ۱:۴ ترکنتد در‎ 
لا گیری 0۱۷۸ پیمرز‎ Jb لیر م۳ ب‎ DNA Sie در‎ 


م‌بشد. 


تن اش ک نو 


2 
1۳۹۹ 


ole asl ea‏ یراب می‌گرددو در نا کین از 
به‌طور صحیح قزر م‌دهد. هماند DNA‏ پیز DNA Ecol‏ 
بلیماز Spal‏ و ۶ که هماندسازی 1014 کرومزوسی 
سلول‌های جانوری را بر عهده درد نیز درای فعلیت غلط گیری 
tl ge‏ ری یک فلت حیانی بای سلولها ید از 
ails‏ شدن bute‏ در لول جلوگیری شود. 


teri 

ارگ ام 
Welt‏ 

BNA 
= j 


شکل ۴۵۳۴ Se‏ توسط yay DNA‏ اه ساره دی مشایهی دنه شی یک دست رات Sl tye ba‏ به 


al‏ رش لک مصل می‌نن و یت تیک بایدر فضای ین SLAB‏ وف دست نام agi‏ تا نی که وهای 


Sib 


HEI در جاگاهلیمزی بقیمیماند. اد شدن با ندرست بهاهای ۳ سبب یز ندن‎ co حال رد ااقه مشود‎ 257" Ga gone 


ly که با‎ ۳ ۵/50( | Jil متقف شده وهای ۳ رشته در ال رشد به جیگ‎ jody ata aad a JS 


sha‏ ناوت فاص al yp fab‏ جاگ ری 4 صورت شاه ده رب میداد دپیآ ای ۳ ه Sle‏ ییون بر 


of‏ آسیب ate‏ ین تکیات شامل ردیکال هیدروکسیل و 
سوبراکسید ( و0))میباشند. نها هم‌چنین می‌توانند چهش‌هایی 
ab)‏ ند که منجربه ید سرطان شون 

خی از چهش‌های خودبهخودی چهش‌های teat‏ هستد 
که باعث pad‏ در یک جفت jb‏ در نولی DNA‏ می‌شوند. یکی از 
جهش‌های نقطهای که بهفرولی creel ily GI‏ باز 
سیتوزین (6) می‌باشد که اين بز را به باز يواسیل (ل1) Bas‏ 
jl ype ahs‏ ریاف ۵ متیل os Sis‏ 
معمول در تولی DNA‏ وجود درد نز با دآمیناسیون به بزتیمین 
تبدیل می‌شود. اکر این تغییرات قبل از همانندسازی DNA‏ 
شاسای شود سلول از رشته‌هایی که درنی لو[ هستندبهعوان 
لگ اتفاده می‌کندو جفت بازهای ISSUALTA‏ می‌دهد که 
J‏ 
(شکل ۴.۳۵ 

DNA محیطی نیز ها قابل توجهی روی‎ lag 
مثل اشعذ 26و گام میتونند‎ YU دارند. برتوهای یونیزان با نرژی‎ 
موجود دراشمة‎ UV باعث شکست در هر دو رشته شون رو‎ 


قال توجهی د تولی 12/۸ ب مود ale‏ 


خورشید gah lA Sal‏ دورشتای DNA‏ می‌شوند که با 


همانندسازی و روتویسی تداخل Sul‏ می‌کند. 


0 


he‏ و لول‌شن tt‏ ید 


غلاگیری: ld 4 aly‏ اتکی ۳-۵۲ ۱۸(ظ 
یمزر می‌باشد.وقتی یک با نادرست در طول هماندسازی DNA‏ 
واد میتودجغت شدن بر موجوددر هی ۳ رتنة در Jo‏ رن و 
رش IN‏ ای dL,‏ نتیجهپلیمرز ترقف می‌کند, سبس 
اتهای ۳ رشتة در حال رشد را به جاگ گنز Jaa‏ 
می‌دهدکه در آنجابزندرست برداشته می‌شود (شکل 4۳:۳۴ سپس 


آسیب‌های شیمیایی و پرتوبی 0۱۷۸ می‌تانندمنجر FREY‏ 
ae‏ 

DNA‏ به‌طور پیوسته هدف مجمویهای از آسیب‌های 
واکش‌های شیمبییمیباشد.برژودت آمیبهای 0۸۸ در 
یک سلول نسان.حدود "۱۶۴۱۰ میب در Sg sale jy‏ 
DNA‏ در سعرض OLY‏ شیمیایی آسیب زنندهقار نگیرد در 
حالت طیعی و فیزیووزیک نارای ساختار YE‏ میباشد به 
عنوان مت ودی هب ورین رب eS‏ ریوزمتصل می‌کند در 
babs‏ فیزلوزیک مستعد هیدرویز شدن با سرعت پاین 
Sacha‏ نتجه آن ایجادقن دون اتصالبه از است در نتجه 


cle Ml‏ موجود در 2۱۷۸ از shale pe yet ge‏ جهش در طی 
همانندسازی می‌شود.واکنش‌هایی که soe‏ طبیعی در سلول Sige‏ 
می‌ینداقیلحرکت لکترو‌هادر ول pod‏ تا الکترون در 
میترندری و اکسبناسیون لیبدهاد بر کسیزو: ASS‏ 
geen‏ | هوجو می‌آوند که با 0۱۸ کش 80 وبه 


9 ال .ی بت 


id 
Cpe مس‎ 
i 
oe 
ae 
ae 
۳ 
a 
Sir 
om 


میناسیون منجر به چهش نقط‌ای می‌شود. چهش نقطای که خوابهخودی صورت می‌گیر مینادب وب O puss‏ متیل 


ab به وس مکالیسم‎ CG به صورت جفت بر‎ oul هوجو‎ aly, 


قصل ۴ - مکانیسمهای Sj se‏ مولکلی| 


TA 


Star DNA Hy DNA 


شک Dito‏ 
سیتوزین 9(C)‏ تبدیل آن به تیمین ((7) صورت Slop‏ جغت باز 7:6 که از 


به laf bt ay‏ نود مرح (6) سیب تیال تجهی در ی |جهش) DNA‏ داز مدای ان asa‏ مره @( Bae‏ 
یک دوه دزی یک موکول 101۸ دختری دی جفت با هش DNA yay ang TA ah‏ دختریدیگرجفت بازطیعی 60 an.‏ 


< شکل paste‏ برش بازی یک gals poe‏ 11:6 یک DNA‏ 
"زا مخصوس 4 عدم ملق 76 (که عم ju‏ مه شدن 
Joe‏ سیتوزین کل ۴.۳۵ پدید ی با تین | به رون از 
pl‏ 10۱ ماد و بد آن Jy yeh‏ فد جا یبد ay)‏ 
)و فقط دزکسی ریوز بای میم سس یک SG‏ خاس ب نام 
(APE) ۱ jg (Apurinic) AP‏ ری جایگه بدون از 
یجادنده DNA 3S,‏ وش tye) ame‏ @(5 532 روز 
clad‏ توسط یک DNA bs (Apusiic AP pb 5p‏ 
dB she‏ است دا DNA ap‏ پم /نوعی خاص از 
DNA‏ لها ات که ep‏ فاد می‌شود as (©) po)‏ 
از رش 0۱۸ که رده شده ود توسطا DNA‏ یز اه پر 
مشود DNA‏ لیگاز هم دوهی ان قط ‘ayo abo‏ 
ey‏ متصل می‌کند thy)‏ 6۵ و در نتیجه جفت با اصلی 0.6 دواد 


othe ak 


tl 
5 
uae 
همه‎ 
TTT TT شمیت‎ ۱5 
۱۱۱۱۶۱۱۱۱ 00 ۱ ( 
نت۳۳‎ 


J |‏ زیست‌شناسی سلولی و ملکلی "5 


ری جلگری از جهش‌های نیا همنندسازی UgDNA sl‏ 
جهش‌هایی که بطور خودبهخودی با در ثر مواجهه با مود شیمیایی 
خاص و با تیش شعه رخ agatha‏ 29 میستمهایمتعدی 
عمل DNA peng‏ ریق برش pul NDNA‏ میدهند که به 
خوبی هم hd alae‏ نخست سه سیستم فناخته شد از طریق 
مامت ژنتیکی و ney‏ برروی نت وجد Soap‏ 
همولگ با پروتین‌هایبکتربایی در dS pe Janey Sy‏ 
Sle oll‏ ین است که این مکانیسمهای تمم در مراهل 
یی تکامل به وجود lel‏ تا از صحت DNA‏ محافظت کنند. 
تمام این سیستمها sles‏ مشابهی عمل می‌کنند: فطمای از sy‏ 
DNA :‏ برش gb‏ این فضای خی lal‏ شنه با 
استفاده از رشنف DNA‏ مکمل توسط DNA‏ بلیمز و لیگز ساخته 


sen 


می‌تود. 

حال نگاه Sine‏ به برخی از اين مکانیسم‌های ترمیمی 
می‌اندازيم, از ترمبم جهش‌های تک بازی تا ترمیم DNA‏ شکسته 
شده در هر دو رشتهء برخی آز این مکایسم‌ها ترمیم را بسیار دفیق 
pul‏ می‌دهند و Sy‏ دیگر دقت کمی دارند. 


ترمیم برش بازی, عدم تطابق 1:0 ونیزبازهای آسیب دیده وا 
ترمیم می‌کند. 
در انسان رایج‌ترن نوع چهش‌های نقطه‌ای, head‏ باز ‏ به 1 


استکه تیجادمنهشدن ۵ 


سیتوزین و SAS‏ آن به cd‏ 
ات J)‏ ۲۵-۴ را ملاح ند متا که در eat ely‏ 
برش‌باز!" وجود درداين است که سیستم چگونه تشخیص بدهد 
کدامرشته صحیح pS‏ رنه حاوی چهش است. از ای یه عم 
bye GT gis‏ همیثه در ثر Jug‏ شیمیایی ) به لا با 
۵ عتبل سیتوزین به 1 تفاق می‌فند سیستم ترمیمی به SHS‏ 
تکامل یافه که 7 را حذف کرده و آن راب > جایگزین می‌کند (شکل 
۴۶ را ملاحفله کنیا 

عدم‌تطابق 00.7 توسط یک ۲4۸ گلیکوزیلاز تشخیص داده 
می‌شود که بز را از میج DNA‏ به رون م‌کند و سپس 
پوندی که ینآ و قند ند وجدداردا هدرولیژ eS‏ 
از ین برش, یک gil‏ هنم APD‏ وراه AP)‏ رخف 
apurinic‏ به معایبدون ورن است)رشتف pyDNA‏ نزدیکی 


1- Excsion-repair systems 
2 Base-excision repair 


۳۳1 2 ۳ 
villi, ملللللر‎ 
DNA. 
sds 
“TTT 1 T 


یم برش ils pe‏ در سلولهایانسانی, مسب 
تم برش عدم 5 sl‏ ی Sp Dalles‏ 
یک کمیکس از وهای MSH‏ و gaia) MSHO‏ و ۶ 
MA 6 (at Mi yy‏ حاوی دم تمیق DNA‏ متصل 
می‌نودبه وهای که je Lipo oe‏ شود 
(Q thy)‏ ین تبر Joa‏ او PMS2‏ (صمورگهای 
Mat‏ باکتریای) می‌شود سیس کمپلکس پروتلین ۰ DNA‏ حاصله به 
یک اندووکلاز fae‏ می‌نود و این انونوکا, رشتةدختری تازساز | 
برش می‌دهد سپس Sle DNAS,‏ مرچ 10۸ از می‌کند و 
SIS,‏ چدین تناها عم شد رشن دخریکه ال 
از عمط Ae) Soe opie‏ { 9 ها اند میم 
برش بازی,قضای abl JS‏ شده توسطا یک DNA‏ پلیماز (۳0۱8) پر 
ae‏ وتوسا یک 0۱۷۸لاز en Ld‏ شتهتصلمی‌کرد 
),% ©( 


رش DNA‏ باصعت بالایی 


سیستم‌های ترهبممی از طرب 
تخریب DNA‏ تشخیص داده و آنها را ترمیم می‌کنند. 

در oe tse‏ که DNA gpl‏ پم با Sel‏ 
«غلطاگیری»,آنچه خود ساخته است ا دوباره بررسی کرده و 
میم دیگری نی 


آشتباهات رخ دانهرتمیم م‌ند. میستمهای 


6 


نوکلوتید تومط مکانیسم ترمیمی که گفنه شد جایگزین می‌گردد 
یک مکایسم ماه در نمی قص‌های gl‏ ار دیوریایونء 
Go ter‏ بازگوانین با آدنین از 04۸ که در ud‏ هیدرولیز یوند 
کلیکرزیدی eS ow‏ روز از Dg Job‏ عم می‌کند. 
«پورینسیونبه‌طور خودبهخودی انفاقمی‌افتد و در پستنداران Sith‏ 
ly Scud)‏ فاد با رسیم نشه رها شوندموجب پیش 
جهش به هنگام همادسازی می‌شوند زا نها ار بستند جغت 
ازی صعیح | ین کنند 


برش عدمتطابق عدم طاب‌های دیگر و حذف واضافههای 
کوچک را تریممی‌کند 

so als‏ که این هم از اتری bie GLE‏ شده ات 
دم Sis bag‏ باه شدن یک یا چد sip‏ )5 هلر 
تصادنیتوسط DNA‏ یا دخل رش (aye JSDNA‏ | 
حذف میکند همان linn‏ که در مر تم برش Sh sy) ib‏ 
pac pT‏ تطبق (1.6) وجود داشتء در مورد سیسنم ترمیمی برش 
عدم jt‏ هم وجوددرد. ین ایک چگونه تشخیص داده شود 
pS‏ صحیع و sg lS‏ ریخات چکودکی 
ان تدخیص در سلول‌های نی دیا مشخص نیسته تصور 
می‌شود S‏ پروتین‌هایی که بهقطمة gh‏ خدم تطبق متمل 
می‌فوند رشن دختری راز رش لو تشخیص می‌دهند سپس 
bd‏ حاوی عدم pill‏ از رشتة دختری که حاری خهای 
هماندساری ست یه می‌شود ون at)‏ می‌کند (شکل {PY‏ 
بر خلاف سیستم نرمیم برش بازی, سیستم ترمیم برش عدم GAS‏ 
پس J‏ هانندسازی DNA‏ افاق می‌فند 


lop ct‏ کولون به نم مسرطان غیرپولیی ارئی 
Ml‏ کوورکالا» وجود درد که sds‏ که یک جهش PA‏ 
یکی از نسخه‌های ژن ۷/1/۷1 و ۱۸۹۲/2 دارند مستعد Yo‏ به 
آن هستند پروتین‌های ۱۸1,۲11 و MSH2‏ بای ترمیم عدم 
Sills‏ ضروراد (شکل ۴۳۷ را lage (18 dist‏ که 
حداقل یک نسخا فال از هر کنم زين ژن‌ها ( داشتهباشند 
ترمیم عدم GS‏ میم دادم تم زملیپدیدمی‌آد که 


یک te‏ اتفاقی در Se‏ دوم اين ژن‌ها هم رخ بدهد. وقتی هر 


|. Mismatch excision repair 
2. Hereditary nanpolyopsis colorectal cancer 


شکل A‏ شکلگیریدایمرهایتمین یمین تین و 
تخریب SDNA‏ دراثر لش شمة ily SUV‏ مرهای نیز 
تین است که این دایمرهامی‌وند تسا سبستم تم بر 
نوکلوتیدی, نریم شود 


Sot‏ دون jb‏ وکنوتیدی که از 7 آن be‏ شده) برش می‌دهد 
سپس قن دی S hil ju‏ فاد cua fh‏ هم جدا می‌شود. 
پس از آن یک DNA‏ پیز مخصوص سیستم ترمیمی قطمه | 
i‏ می‌سازد وبهچای 7 در مقابل BCG‏ می‌دهد. اب میم 
ab‏ یش از هماندسازی 0۱۷۸ انجمبگید yj‏ بازاشتاه دراین 
جفت. یینی در داخل DNA‏ به‌طور طبیمی (۸:۲)واقع شده در 
Saige ana‏ جفت opel‏ -کریکی پدید آوده و به یک 
جهش تقطه‌ای بایدار تبدیل شود که دیگر سیستم ترمیم Pb‏ به 
of yells‏ نخواهد ap‏ (شکل inde © eye WD‏ کید 
سلول‌های انسانی مجموعهای از گلیکوزیلازهادارند که هر کدام 
مختص کرو منوت sje‏ تفت DNA‏ هستند. به عون 
مثال, یک از نها SA‏ گونین که یک شکل اکسید شدةگرنین 
است را حذف کرده:واجازهمی‌دهد که با ونین سالمجایگزین شود و 
jh So By‏ ريت توسط ALT ole‏ حذق 
ah go‏ بقی اند پس از عمل BB SS‏ است این 


Eee | | 


SL psy ae‏ (شکل ۱.۳۱ را ملاع کنب) به 
تظر می‌رسد که طبیعت از یک ترکیب پرونئینی مشایهی در دو 
فرایند مفاوت Jobo‏ که هر دو به فعالبت هلبکازی احتیج دارند. 
استفاده رده استد 

استفاده از زیر واهدهای مشترک در رونویسی و ترمیم DNA‏ 
معکن است به شرح این پدیدة مناهده شده کمک کند که در 
sly Sp‏ شرفت خریب پدده مه در ماطقی از زوم که 
bee‏ ال در حل رونویسی شدن هستند با سرعت بسیار 
بیشتری نسبت به مناطقی که در حال رونویسی نی 


» ترمیم 


دو ua‏ ژن غرفعال باشند سبستم عدم تطابق عمل نخواهد 
کرد جهش‌های غرفلکنده در نها در شکل eye ne‏ 
کولرن هم teh‏ 


Pb EU gh ادا کت‌های‎ SSNS برش‎ 

AF spat Fos) ز به هم می‎ DNA 
PS cad ly سلو‌ه از میستمترمیمی برش نوکئوتیدی!!‎ 
ار 2۸۷۸ که حاریبزهای نخی فتههستنداستفاد‎ aly 
افته که داکت‌های شیمییی!"]نمیده‎ pad بزهای‎ ool Se 


می‌شود.به ان نید «رمیمهماه با رونویسی," گفته شده 
است. از آجایی که فقط بخش کوچکی ار زتوم هر سلبل 
یوکاربوتیپیشرنته رونویسی می‌شود تردیم جفت شده‌با 
ررنویسی, yi‏ تلقبسیر حماس مربوامی‌شود. رین 
سیستم کر RNA‏ لیم در یک Mab‏ آسیب‌دیده sl‏ دایمر 
تیمین - تبمین) از حرکت بایستد. یک پروتئین کوچک به سست 
RNA‏ پلیمرازکشيده می‌شود Gl gil‏ موجب نحریک گشوده 
می‌گردد سپس ATH‏ 
سمت آن کنیه شده و وکش‌های مرح 0 0 در شکل 
۹ تفای میات 


شین ماریج DNA‏ در آن 2 


دوسیسم از نوترکیی: جهت ترمیم شکست‌های دورشته‌ای 
DNA‏ استفادهمی‌کنند 

آشعه بونیزان Se)‏ تابش 26 و )و برخی داروهای ضد سرطان 
موجب شکست در دو رشتف DNA‏ می‌شوند این شکست‌ها 
آسیب‌های شدیدی DNA ily‏ هستند lp)‏ اتصال مجدد قطة 
گر افتاهصورت بگید میت متجربه 
از بین رفتنترتیب صحیح کروموزومی و عملکرد Wj‏ شود به 
عنان la Ibe‏ اشتبهمی‌نند یک of‏ برد ss‏ رد که 
نتهای ol cel‏ ریک تولیاسیدمینه‌ای و انتهای کررکسیل آن 
را یک تولی نمربوطبهآن ژن بهوجود می‌آورد وبا پومونر یک 
ژن نزدیک Sob‏ رمزدهی کنندة یک ژن دیگر IB‏ گرفته ودر 
نتيجه سطح بیان آن ژن | yall‏ دهد. 

دو سیستم برای ترمیم شکست‌های دو رشته‌ای به وجود آمدند 
مکانیسم غالب برای ترمیم چنین شکست‌هایی در ihe‏ 


می‌نوندشکل طبیعی 1001۸ را در یک Al‏ خاص به هم می‌زنند. 
نکن کیبی در ان نع تیم وجود بروی‌هایی Seal‏ وی 
این رکه درطولموکول دورشنه‌ای 01۸ زد وب ال 
برآدگی‌ها وی gal pla you So‏ دورشتمایبگرن به 
eae ls pe‏ مرها مین تن [که یک نوع 
رایج از تخریب توسط Set‏ ۷.ل] لست) را نرمیم می‌کند این دایمرها 
با lata‏ ورووس he BU‏ 


شکل ۴۳۹ نشان میدهد که سیستم برش نوکئوتیای» 
DNA‏ تریب شده تیم ah‏ حدود ۴۰ پروتین در 
این رید درگیند که اولن آنها در یج lee‏ نقص‌های بدید 
راد 


آمده در سیستم ترمیم DNA‏ برروی سول‌های کشت 
متا ب زوا بیکمیتوزو!" plats‏ شد اي عری: A)‏ 
Dy‏ و چین i‏ مستد الا به Gey‏ هستن. ین راد در 
صورت مواجهه بااشمه ULV‏ نور خورشید به نوعی سرطان پوستی 
به نام ملنوما و همجنین کارسینومای لول‌های پوششی مبتلا 
می‌شوند.سلول‌های اين بیماران سیستم برش نرکلوتیدی فعال 
رد چهش Ue‏ در یک زن j‏ هفت زن مختلف که نم ها از 
۱۳-۸ 16۳-6 می‌شد منجر به غیرفال‌سازی این سیستم 
ترمیمی و ابا به گزرودرما پیکمنتوزوم می‌کردد جهش در هر 
کدام زاين apd lng)‏ مشاه پدید خواهدآورد. نون یف 
اکثر این پروئین‌های 2 در سبستم ترمیم برش نوکلونیدی به 
خوبی شاخته شده است ۴۳٩ JES)‏ را ملاحطه کنی) 

جالب است که پنج زیر ولحد از !7۳118 که یک فاکتور رونویسی 


عمومی لازمبرای رونویسی ‏ تعام ژن‌ها است. بای ترمیم برش 


1. Nucleotide excision repair 
2 Chemical adduas 
3. Xeroderma pigmentosum 


4Transcription-coupled repair 


ترئوتیدی در لول‌های ee‏ نیز مود 5 aa‏ 99 از 
ان زیر dale bla‏ همولوزی [شیاهت) درند (شکل 
{ETE‏ در ویس قعلت هلیکازی 1۳118 باعث از شدن 
ab‏ 0۸1۸ در 


tae‏ می‌شود و در تیجه 4۸ پیز 


۴ 


< شکل ٩۴.۳:ترمیم‏ برش نوکلثوتیدی در سول‌های انساتی, یک 
میب CDNA‏ منود سا مرج Gly‏ 2۱1۸ به هم ند 
مل بسن یمن انوا aa‏ از ors) NPC‏ 
گررودایکمتوزوم >| و تن 21 تشخیس Hye age OD‏ 
oO‏ این کپلکی. تور ری ee) THM‏ خود 
می‌کند. زیر واحدهای هلبکازی po‏ 1۳۱1 با مصرف ۸7۴ دورشتذ 
hs DNA‏ جنی از a ae‏ وهای 6۴:6 و ۳۸ به 
Slo‏ متسل شد و دو شتا she sel) DNA‏ ایک 
یک خباب gb 10 bys‏ پدید (Q toe} alle‏ سپس 6۳-67( [که 
اون (Se ae tl ea‏ و ۱60۴ ms)‏ نکن 
رشئة تخریب شده ol‏ نقط‌هایی با فصلة ۲۴ نا ۳۲باز از هر طرف آسیب. 


Ay) pe‏ (6) در تج ما DNA‏ ای ها تخر ده 


ها apg‏ ود تجزی شده وه تدای مجزاتبیل مشود 
Mot ly‏ خی توسط DNA‏ پم Ts‏ شاه مان چیزی که در 
هاننسازی رخ میهد پر مشود و SSDNA‏ ان ناما به 
tbs‏ رشتهمی‌چسبن (مرحل 6۵ 


pay gS Spey‏ رده در SD ME‏ موردررسی 
قارخواهدگرفت. 

ای که حرکت a pDNA‏ ای از yg‏ خی کم 
weal‏ سمولنتهاهای صحیع لت با دسن رفن چد جفت از به یکدیگر 
ae‏ می نود ما گر UMS‏ موه و کرو مخلف Jase‏ 
نود جریهلمکان ک نک 0۱۸ ایک ره روم 
ود. جنن نقل lo Se‏ ممکن است lag}‏ کایمریک ایجاد 
Sa‏ مین ات شدیدی yah lee p‏ سول انشا از 
گنل سل که نا رن cal‏ ندرا مخرب شکست دو 
DNA gle,‏ بعث می‌شود همان فلم ژولیوس سا ثرشکسیر یه 
aoe ana‏ اعطا شود 


نوت رکیبی همولوک می توان+ تخریب 10۷۸ راترمیم کند و 
SES‏ بدید آورد 

زمانی تصور می‌شد که نورکیی همولرگ یک فرایند ترمیمی 
کوچک aa YL pmol eS‏ سای ست. ان تسپ نی که 
فیمیدند بسیاری از سرطان‌های انسانیا طریق جهش‌های PB)‏ 
SAG}‏ مهم در «ترعیم نلرکیی همولرگ» پدیدمی‌آینده تقیرکود 


| enjoining 


فصل ۴ مکیسیهی بای زتیک ملک 


پر سلولی «اتصالانتهای غیرهمولوگ! اءاست. در این مکائیسم. 
Jl‏ دوانتهایغیرمواکدومولکل 004 اف یف این 
pis al)‏ است, حنیاگرقطمات Jace DNA‏ شده ype‏ 
هیک کرومپزوم pus lp ath‏ حتط با حذف چندجفت پا در 
a‏ اتصال همه oy ales‏ (شکل ۴۰.).چنین حذفی میناد 
باعث ایجاد tap‏ شود ین مورد Coal She‏ برای Sel‏ چگونه 
تیم تخریب DNA‏ مود موجب ایجاد چهش نود مکابسم 


| سنا ندب این | 


شکست‌های دورشته‌ای تحریک شده توسط اشعه رتم کند 
جداازی و نیز هش یانه‌های حساس به تیش (0) که در 


sl St‏ هستند allan‏ این فرایند را 


این وع سیستم تمیمی: 
تسهیل ساخت. در وقع pla‏ پروتین‌های Rad‏ مخمر در زنوم 
lal‏ همولرگ wi)‏ و پروتین‌های Sha‏ و مخمری به‌طور 
alte‏ عمل می‌کنند. 

ely)‏ از آسیب‌های Lag SDNA‏ مکایسم‌هایی قبلی 
i‏ نمیم شود ge‏ توا pale‏ که دنا 
تالیتخریب شدء ag‏ یک قطکبی شده از تولی مشاب ی یک 
Signa DNA‏ بررویکروموزومهمولوگ(در مور Sal‏ 
دیلود و piv‏ خواهری )2 ye‏ تم On‏ جیگرین 
می‌شود OS eng‏ این ee‏ شاملنویش رشته‌ه مین 
مولکرل‌های جدئانه DNA‏ می‌باشد و بنابرین با مکانیسي‌های 
توترکیی DNA‏ مرتبط می‌شوند. 

aoe شاه علاودبر مین یک‎ Sg lapels 
از طریق تعویض نواحی بزرگی از‎ DNA جهت ترمیم‎ 
کرومزوم‌های همولوگ بن حفت ماذری و پدری در طول تقسیم‎ 
apres) en خاص از تقسیم سلولی که سلولهای‎ G9) sine 
یکی بین زد یک گنه بوجود‎ ele تخمک) دید‎ 
کووز‌های‎ J ble نویش‎ wikis (OF اشکل‎ she 
جدابی‎ ae بهآن «گرامینگ آورهگتهمی‌شود.‎ Sipe 
مسب کروموزو‌ها طی تخسنینتقمیممیوزی سول از است.‎ 
جددی ای پری و ری بر‎ ob jalan ype 
روی یک کروموزوم توسط نوترکیبی,بعداً در فصل ۵ مورد بحث فرار‎ 
خواهندگرفت.مکنیسمهیی که منجر به یی منسب کروموزوها‎ 


هی میوزمی‌نونددرفصل ۰ توشیح lad ao‏ ینجا بر 
روی مکانیسم‌های مولکولینرترکبی 014۸و تعویض رشته‌های 
oe DNA‏ دو مولکول DNA‏ متمرکز می‌شويم. 


ترمیم یت چنکال همانن‌سالی فروپاشیده: یک منال از ترسیم 
نوترکیی DNA‏ ترمیم یک چنگال هماندسازی فروپاشبده 
می‌باند.اکر یک شکست در پیوند فسقودی استری یک رشته از 
DNA‏ پدید آمدهباشد و پیش از ای‌که چنگال همانندسازی به آن 
رسد تمیم نود قتی a IS‏ شکسته رسد ge‏ 
sean‏ شده کروموزم‌های دختری جد ی‌شوند زا پیند 
oe VIS‏ 9 قطه از رشتة cll‏ وجودندرد. به ین فان بچنگال 


ee‏ ی تا 


_- DNAPK 


_ 


هه شکل ۴.۴۰ اتصال Syl ab lal‏ وتتی کرماتیدهای 
خواهری بای کم بتمم شکستهایدورشته‌ای در متس نستند 
aig telly‏ که در 0۱۸ سم baling Sus Jhb‏ هم 
رخرد میک ان هی Vpn DNA‏ یک ile‏ رمزوس 
هسنند وهای که به هم متسلمی‌وند چنین جفت بازازدست 
mip» ctl lif al aye‏ مخلف. تسده هم 
i ate‏ کیلک زد تن به apt‏ 1 و BS tne‏ 
aly‏ به 101۸ بهانهاهای یک برش ase liye‏ مشود مرح 
(46 داز شکلگیری یک ایس ای نددیآزبازهای خود ‏ 
ay‏ وه ap ce‏ [مط ود Sp Sip‏ 
pe Sea‏ رل 
می‌نود ما چد چفت jh‏ در ای شکست از دست می‌روند 


درنتیجه شکست دو رشتهلی petri‏ 


(جلول YO)‏ را ملاحظه کنید).به عنوان مثال اکثر زتنی که به‌طور 
ژنتیکی مستدسرطن پستان هستن یک جهش دریکی از آلهای 
ژن 386۸-1و با 386/4-2 درد ین نها پروتن‌هیی | 
SUS po ey‏ رین ند ترمم دخلت درد نقص ریا ار 
دست رفن دومن نی باع مهار سیر 
ترمم وترکیی هحولوگ می‌شود و Gables‏ بروز سرطان در 
Joi ee‏ با تخمدان را تحریک oll ce‏ حالهنوز 
مشخص نیست که چا ین بافت‌های یاسخدهندهبه استوژن, 


مکان‌های ترجیعی کارسینزنز هستند. مخمرها می‌تانند 


dl‏ ازاینژنه در چین 


مکی 


yan at‏ کشندهخواهد بو یر اطلاعات زنتیکی از محل 
برش تا هی کرومووم ا اد big ld‏ که شکست دو 
cd‏ مه را تمیمکده و یک چنگال هماننسازی دیگر 
بدید می‌آور. با آزیم‌ها و پروتتین‌های منعددی سر و کار دارند که 
ققط bal sgl sy‏ با می‌شوند. 

وین مرح در ترمیم شکست دو رشت‌ای این ات AS‏ 
shad,‏ که های gents» a!‏ شده یک رن 
توسط یک اگزونوکلتز تجزیه می‌شود و بخشی از Eby‏ دیگر که 
lel‏ ۳ آن در قطف تکست واقع هرمز تیم رانک رشته‌ای 
می‌کند (شکل ۴۱۴ مرحلة @( رشتة بیرو تاره ساخه شده 
Susp gli, Jn pl Jy)‏ دچار شکست نشده به 
یخش همانسازی تشه کرموزوم ah‏ متصل می‌شود[شکل 
SAS yy (Qty‏ بای مرب لمات 
پروتبنی Seal‏ در باکتری 3۵6۸ در ساکرمایسیس سروییه 
و RadS| acy Sy ais‏ نامیده می‌شود. چندین مولکول 
RecA,‏ / اکتا به ۵۱۵ تک که هم اکنون به 
ed cle‏ مهم halo A‏ میگ و هرد ندنآن 
Jy Sb‏ دیا مکمل و یتفر مکمل, در ik PDA‏ 
حمولرگ آن یز ی‌کند. ال با وکول led‏ شده تحت Bb‏ 
یک مدز gd‏ چنال هماندسازی phan)‏ که در SSS‏ 
wb gs‏ شدم وا کوموزوم حمولرگ دیگر در رگائیسمهای 
دیلونید ار 4 9S‏ رت دگر al)‏ تیه در ین 1011۸ دو 
cs,‏ هد glass‏ هب رت مهاجمجفت نمی شوه صورت 
یک لوپ تک رشه‌ای در طولتاحبة هیرداسبون مکملش و رت 
ale‏ در م‌آید(شکل ۲.۳۱ مرحلة (6) هام یک تک Sh‏ 
مکمل یکی ates, I‏ 2۸ به موکولدورشتای 101۸ که 
ترس 100۸ یا ا5ل انز میشرد فریندکلیدی در نترکبی 
است.از otal‏ که هیچ جفت بای در این بروسه ین نهاجم رشته 


از دست Soul gcd‏ نمی‌شود. نازی هم به دریافت ارژی نداد 

سپس, منطقة هیبرید شده پین 100۷۸ هدف [صورتیاو رشتة 
مهاجم ,متیر gly ag‏ که از یرل one ATP‏ 
Jay‏ احية شکست فاصله م‌گبرد. به ین فرآیهمهاجرت 
sco‏ مشود (شکل ۴۴۱ مرحلة (Q‏ یا قلمای Scand‏ 
در آن 12[1۸هدف [صورتی) یک رشنط مکمل راقطع cA) Boe‏ 


۱۰ Kepleation fork collapse 
2. Branc migration 


شکل SSA) FE‏ رنگی) شرمیم دور 
همانندسازی wast es, ants‏ صورت یرفن و تیه 
تن ده دنت دخریپشرو گرم Seley‏ دتری رو 
صورنی است. خعلوط مورب در مرح ( ویعداز آن نشان‌ههند؛ یک 
ود gp‏ انا شتا CAIDA‏ قلش‌هایکوچک میا در مرح 
amyl‏ تکستپردی سای اسر در تلع he‏ 
DNA‏ در gala BSL‏ 


۱ مرحله 10 
ریک ازآن سول 


همانندسازی فروپاشیده! اه گفته می‌شود(شکل 
آکر ین ترمیم نشودحداقل برروی یک the‏ 


| سس دعر 


۰ 
سم مرها بای کات لو 
تدای ک رنه 
تسه << 


an sds) 


ای رش مه ده 9/۸ پم 
۱9۳7۳ 


[00 


شکل ۴.۴۲ شکست دو رش DNA‏ توسط نوترکیی همولوگ ترمیممی‌گردد. جهت سهولت, هر میج DNA heyy‏ صورت دوخط 
موزیندن داد شده و قطیت رشه‌هتوسا رک a pay‏ ۳ مشخص LY ly als‏ ای یک شکست دورنتهایاست. نوج 
کنید که در دام ۱۷۸ بای شتا که ای ۳ آن درسمت IBM 2b i ah‏ 
ab‏ شده استء من ملاح کنید 


ره ود دام DNA‏ انی؛ ین رشته در زیر ان 


۱ eee 


تفکیک متفاتی از ماخ هلدی.شاهای yyy‏ عمود هن یک ay elas clone jl sds‏ 
چرخش نیام وهای Wo" Hla sy‏ درجه بسا سا اس که موکولهای لو 


tae SS, با جهت‌گیری‎ lm ls 


بریدن پیوندهاء shyla‏ که در مرح( نان داده فده است و Ul yal Jl‏ کرومزومهای له | glee ders‏ برش رشتههاء همان‌طو که در 
مرخ JO‏ ده شده و lal‏ جدد پا کروزو‌ا نوریب اه جود یرد بای شاد یمیش هد Le‏ ید کیک آن به 


سایت te, hupilengels.geneticswisc-edu/Holiday/holiday3D nun)‏ ند 


gg!‏ ۵ و که در las)‏ مارییکمانی جنت شد‌تد 
Jal)‏ 60 و 6) سویب abel‏ ساخاری شبیه به چنال 
همانسازی می‌نو.انحال مجدد پوتینهای چنگال 
هماندسازی وجب توس IB pte nt ty‏ زنط الی 
شکست ss aj DNA‏ رش یرو مشود مر 8 
بان یک agit i lan J‏ تما رید 
موجب می‌شود که رشتط تخب Sle a Sa‏ نی 
0۷۸ ی مرحة 9 (سونی ll‏ روشن) نا شودوبه نان 
یک aly‏ توس شتا پیش رز ره در مرح 9 عمل 
aS‏ 


شکست « هز ده رشتة DNA‏ به مسیلا نوترکیی همولوگ 
تعمیر می‌شود: یک مکانیسم متابه که نوترکیبی همرلوگ نابده 
مشود Sie‏ شکست دورشتهای کرو‌زوم yan‏ 8 
ه‌چین ماد فطاتبرکدوموکول 10۷۸ دورشنه‌ای را 
eae‏ ند (شکل ۴۲ در وتکیی هورگ ,ال شدن 
رشته به tay‏ مولکیل pRECA‏ باکنری و 115 در 
bei‏ سورت ke‏ مرا 0 و 9 ای ۳ رف 
اشفال tag wot‏ یک ede DNA‏ گسترش می‌باد و رش 
مادی راب عوان یک حله تک DNA fp‏ جابهجامی‌کند 


1- Holliday structure 


تر) و به سمت مکملش در مواکول 2yy #43 Ga DA‏ 
)5 بر رین در JL‏ 0۸۸ هآ شاخ گنه م‌شود در 
ان pl Slo‏ خطوط مورب فقط یکین فسفودی امتری رانشان 
singe‏ دل‌سازیمولکولی lla y‏ دیگرنشان می‌دهند که 
وین از در هر دو طرف شاخه, ایک مکمل جفت می‌شود. یا 
مهاچرت yl‏ شاخهبه سمت چپ, نداد جفت بزها ثبت باقی 
می‌ماند یک جفت بر جدیدتوسط رش مهاجم pile nya‏ 
یک جقت jp‏ در رفته مادری al)‏ نیره) از دست می‌رود. 

ay‏ سیونب آنسوی ها ۵ رش شکسته 


phe شکستهشده‎ ale DNA ین‎ oy oy al 


سپس DNAS,‏ مانری تک رشته ی روشن) با مطقا 
Je‏ در une Sores,‏ ی رکه آن هم دراثرحرکتشاخه 
a‏ چپ تک ls‏ ده چغتمیشود JS)‏ ۴۱ مد 
6 
نام دنشمندی است که این بر ین SLs‏ | بهعنوان SL‏ حد 
ly‏ در کی زتکی مط کرد خلوط موب در OS‏ 
یک بیوند قسفودی استری را نشان می‌دهد )& یک قطلعه [DNA‏ 
دی بهصورتجفت شده با GSS‏ 
در رشتههایماری هنن شکست وهای ففودی S ul‏ 
ایک رش مادریبهست دیگر Jest yi Bip pit‏ 


SL‏ ال شدهساغتا اد ند مشود هلیدی 


Ua play‏ در سا 


زیست‌شناسی dae‏ و لک 


سب 


صورتتکه با پیکان نشان od‏ شده دوباه با یکدیگر متصل شوند در 
Nes‏ محصول تاد رن نوریب وچود ید دوتاژ 
این محصولات تولید دوب کرمزوم cal il‏ یه “ob cal‏ 
hd (Shp ya) 0b gly‏ شکست که بژیتولی 
ولدی مور نز است [واون‌سازی ژن) ودو محصول far‏ که در 
شکل ۴.۴۲ ان داد شدهاستکروموزو‌های نتکیب را بهوجود 
می‌آوند 

نوترگیبی pe ws‏ شکل خاصی از تفسیم سلولی خاص در 
بوکاریوت‌ها میباشد که سول‌های Sa‏ هاپوئد (بهعتوان lee‏ 
تخمک و اسبرم)؛ از سلول دیلوئد تلیدمی‌کند (شکل ۲۰۳۸). 
حداقل یک نرترکبی پین کروموزوم‌های همولرگ, مادری و پدری 
JS‏ از تقسیم میوز سلول صورت می‌گیر. نوترکیبی به ومیل یک 
آنزیم آغاز می‌شود که یک شکست در هر دو رشته DNA‏ یک 


کروموزومایجاد gl Se‏ آنزيم رای جایگههایمتددی برروی 
یک ings‏ ماد ین ایند در کل ۴۲ سم شدهاست. 
تمام فرآید از برش DNA‏ یک کروموزوم تا تفکبک ساختارهای 
Bld ages JS pl galls‏ یک نوتکیی,کهکراسنگ آور 
هم Se oy gett‏ جفت ار کرمزومهای همولگ به وجود 
al‏ همان‌طو که در ات آشارهشد انصال بین کروموزمهای 
همولرک بای جدامازی ماب درطولتقسیم لولی در مل ول 
ie‏ مور نیز است Leb Mle La)‏ این رین ات که هر 
سلول زاینده دی چندین کرومزومتوترکیب sth ce‏ که از 


بخش‌های بزرگ کروموزوم مادری ی کروموزوم پدری ساخته شده 


تعمیر 10٩‏ ونوترکیی 

لت در ch DNA Jy‏ از هماندسازی اشتبه و 
ثراتترکیات شیمایی و یزیکی Ube‏ است 

* بسیریازاتااتکه در هنگامهمانندسازی 01۸ رخ 


ae‏ توسط رد غماگیری تمحیع می‌شود دراین 
DNA als‏ یز hig‏ بای اب pL)‏ 
gah (as‏ نید Jo‏ رشد yak‏ کرد و 
توس یت BG SIT‏ ی os‏ آنها | برد 
| (شکل ۴۳۴ را ماحظهکنید 


1 Gen Conversion 
2 Resolution of hellday structure 


قتی سنتز 10۱۸ به (Al‏ صورت 
می‌گید رشن ولدی جابه‌جا شده که مکمل Kitab‏ رشته‌یی در 
انتهای ۳ موجود در انهای دیگر 0!0۸] شکسته (ناحیة تک 
ty‏ صورتی سمت چپ (O thy‏ یبد و باتوی مکمل 
صورت جفتبازمی‌دهد|مرحل 6) سیس این هی (Gane)‏ 
به وسیلة jack DNA‏ کسترش می‌بابد که از یک حلقه تک 
cay ela JU ele,‏ میتی به نان او استفاده 
1 


در مرطة a‏ اتهای که ه: 


doy (بیتیره‎ 


iby) he 
سنتز 011۸ ایجادشدهبه‎ 
eile طریق‎ ID thy هی ۵به وجود مه در‎ 
PN GO ty) پوند یود‎ wad ای شکسته‎ 
ملکلهایجفت شده به وجد مد مر‎ cu Le 


cae در هردو‎ aye ساختارهای هلیدی‎ BL مهاجرت‎ (O 
که‎ hk صورت کیرد نان ده ده در پیت شکست در‎ 
و ۳ ره یک از‎ gl هشن ده شده ات واتال‎ 
So رده شده دوکروموزوم کیب ولد‎ sil ساختارها‎ 
صورتی‎ lac) که یکی دای 20 از مواکل 0۸وی‎ 
IDNA وق ریک سمت ار قطة شکست, ودیگری نز دای‎ 
مواکل 0۱۸ ای دیگر یره وم رن در سمتدیگر‎ 
شکست میشند|مرلخ () هریک از کرووزها رای‎ a 
شکست.‎ His در نزدیکی‎ LU یک ناجیه سومی هستند که‎ 
یک نورشت‌ی ناج [هتو‎ aol ol Sah $5 یی‎ 
دویکس) رتیل میدهد دایب ین نحه بهشکلی اس که‎ 
مکمل از ولد دیگر (رشته صورنی با‎ ad یک رشته از یک ولد با‎ 
شده است) جفتمی‌شود‎ Sy رت ینک یام‎ bind 


lcs‏ در lah gud can‏ بین دو رش Vy ely‏ به ول 
مکنیسی که درا بجث شد تسیر ap Sopp‏ مکایسم یک 
جفت با مکمل بهوجودمی‌آید ol‏ ند فاوتهایتوالی 
موجود on‏ لو dy‏ مادری از be‏ می‌رودکه زاين فایندبه عنوان 
وارونسزی نی( اد می‌شود. 
دیاگرم‌های شکل ۳۳ نجوه و چگونگی برش جفت رشه‌هادر 
محل برخوروتلاقی آنه در سخرهالیدی ری وید یک Sipe‏ 
aly lye ai‏ | ان می‌دهد. ان فد تفکیک 
Saabs gag SLs‏ موکول‌های DNA‏ 5 د bil‏ 
ReCARAMST ahey‏ اند رشته هم ملحق od‏ بودند 
jl‏ یکدیگرجدامی‌کن.هریک ار sulla bale‏ که در op‏ 
9 از LITT JS‏ ده شدهاستمی‌تفد رده pe yes‏ 


Ce eee 


محاقظت کرد و همچنین در عفونتزیی pe‏ یبن قش بزی 
می‌ند وروس‌های DNA ls‏ ا RNA‏ کاف؛ ها برای 
رمزدهی کردن چهار وین ا درد و اکثر ویوس‌های 2 
BERNAL DNA.‏ برای رمزدهی DS‏ 
علاره بر Sol‏ ویروس‌ها در آوده‌سازی سلولها نقش نارند 
همچنین استفادٌزیادی به عنوان ابزارهای نحقیقاتی در alas‏ 
اساس فرایدهایبیولوژیکی که در فصل‌های قبل بحث شد نیز 


داد 
از 


آغلب ویروس‌هامیزبان‌های محدودی‌دارند 

سطح ویریون‌هادارای چندین کب ازیک نوعپرونتین می‌باشد 
که ya‏ اختصاصی به چندین کپی از گیرنده‌های cham‏ سلول 
میزبان متصل می‌شوند.اين میانکنش iS yet‏ مزبان ویریون 
است که با گروهی زاو سلولها که ویروس lye‏ ده کده و 
goals‏ آود‌ساری را انجام دهد مشخص می‌شود.اکثر 
ویروس‌ها یک سری از یبای محدود درد 

ویروسیکه ناریا را ود میک توا یب لور 
خلاصهفز ai‏ ویروس‌هایی که لولهایحیوانی هی 
لد م‌کندبه نون ویروس‌ای بون یا یروس‌هایگاهی یا 
می‌شوندتلدی از ویروس‌ها هم در سلول خیوانی و هم در سلول 
گیاهی و هم در حشمتی که پیروس‌ه از نها hg ai‏ افت 
می‌شوند. حشراتی که تحرک بالابی دارند به عنوان حاملی برای 
تال ویروس oe‏ میزان lee‏ و گیهی age‏ تعدادی از 
ویروسها که نها نی میباشن.تدادزیدیمیبن دنه ند 
یروس وزیکولا دهان که در ing sites‏ 
رشدمی‌کند کترویروس‌های Salam‏ حتی در یک دسته هم ور 
نمی‌گیرند [ولیوویروس‌د)تهاگونه‌های نزدیک به هم من 
ce‏ را لد sits‏ محدودة للهای Seine‏ بعضی از 
ویروس‌های حیوانی تنها دی از لول‌های متفوت Abbe‏ چا 
که bi‏ این سلله گنای سطحی مناسب برای اتصال 


ویروس را دا می‌باشند. 
کپسید ویروس‌ها PIT‏ منظمی از یک با چندین وع پرونلین 


می‌باشند 
al‏ نیک ویریون درون یک پوشش پرنتینی با کسید 


1. Virion 


= 


سلو‌های بکاریتی سه سیستم تیم با برداشت برای 
تصحیحبازهی ناجور و برای برداشت دیمرهایتیمین - نبمین 
تحریک شده توسطا UV‏ با نرکیات شیمبایی از DNA‏ اند 


ترمیم با پر" 


بازه تیم عدم همخوانی و تمیم با برداشت 
نوت با سحت با اه مان tas‏ 

| 8 میم شکست‌های ag gle‏ اتمال انتهای 
Speen‏ میتود بخشهای 01۸ از کرموزمای 
مختلف متصل کند و معکن است یک نراساگسیون 
Sug‏ هم hal‏ ند مایم عیر نی هنگامی که 
| قسمتی از یک کرومزوم یکسان te‏ متصل شود نز سکن 
است حذف‌های کوچکی را AS tol‏ 

* نقص‌های ای در مسیر تیم تربیم با By‏ 
ile sag‏ بت به ils‏ منجر به 
سرطان پوست می‌شود. سرطان ارئی کولون نیز ناشی از 
جشهای بروتئینهای ضروری در مسیر ترمیم عم 
ناهبخولی ست.نتص در تمم توت ورکیی همولرگ 
shes‏ با جهش ارئی J‏ ژن BRCA‏ یا BRCA-2‏ 
باعث ایجاد سرطان‌های سینه و رحم می‌کردد. 

8 ترمیم خطای آزاد دورشته‌های شکسته شده در DNA‏ 
توس LS hi‏ استفاه از کرد خواهری 
ae ie nl‏ سور Sree‏ یل ید میناد 
منجر به نوترکیی کروموزوم‌های مادری گردیده ٍ توسط 
بوکایوتها 2 ایجادتوع زتیکی توسط نوترکیی کرومرزومهای 


sly‏ در aco byl ay‏ با ره شرد. 


ویروس‌هانل‌های سيم ژتیکی سلول 
ویروس‌هانگلهای fs SO‏ ری هستند ناه خودی 
خود ys oly‏ و اد از میم للی مزا 
بای منز روتینهای وس و هماندمازی نوم خد فده 
ند بروس‌های 1۸(بی که معمل در سیتپلاسم سلول 
مین تکیر ند یک زوم IRINA‏ داد و ویروسهای 
IDNA‏ که سمل در هس لول jean‏ مین زوم 
g]DNA‏ اند JES)‏ )4 نوم یروس سکن ey peal‏ 
ینک Sa hes‏ به نع وروس بسنگی داد ea‏ 53 
ویروس که توئایی آلوه کندگی داردویریون!می‌گیند که از 
ay, ty‏ دربرگرنة سین 
خارجی تنکیل ده است که هر دو از نولتیک اسید ویروسی 


0 تس ون 


و نوم ویروسی یه صورت SG‏ وجود درد در بعضی 
وبروس‌ها چندینکپی آزیک نوع پروتین پوششی وجودداردگه با 
ساختار هلیکال راب وجودمی‌آرندکه RNALDNA‏ ویروسر 
در بر گرفته و of‏ را محافتلت می‌کن. در این ساختار شیارها 
ماریچی در ation Js‏ 2—94 ید که DNAURNA‏ 
nha Ii]‏ ویروسهایی این چنین ep‏ هیال 


جوا ۵ 


۵ Son 


شکل ۴:۴۴ ساختارهی یرون( ورس Sip‏ تا که به 
صورت مارییچی وجود 21 (0) ویررس ایکوزاهیدران کوچک. شکلی که 
erie‏ ورس eS) Sol‏ و( ورس و 
که یکی از ویروس‌های دارای پوشش است. 


قرار گرفته است. این کپسید از چندین کپی از یک با چندین نوع 
پروتئین متفاوت تشکیل شده استکه یکی زاين eta tg,‏ 
وسیلة یک ژن رمزدهی می‌شرند. به همین SID‏ هم یک ویروس 
می‌تود تام پروتین مورد نیز رای سید رگ خود را هه 
وسیلا تعلدی ژن محلود رمزدهیکند.اين bla‏ موثرز اطلاعات 
یکی cull le‏ چاه ها مدا محدودی از 4و 


BE MRAM 2-2 ets 


مادری به وجودآمده‌اند پس یک کلون" ویروس را به 
vl syle ey‏ نع از سجش پلاک phe‏ استانداد رای 
ویروس‌های حیونی وا کتربایی استفاده می‌شود وبروس‌های ANS‏ 
می‌تانند pot‏ مشابه با شمارش لیز شدن تقاط روی برک‌های یاه 
که به وس تلقیح پروس‌ه Sol‏ شده سنجش شود برس 
جهش‌های ویروس که thy Vg‏ سنجش پلاک 
شناخ‌شون هلر mls Se gti oe‏ 
dle‏ سلول ho SS‏ 


جرخههای I‏ رش وبروسی منجربه سرگ سلول‌های 
مبزبان می‌شود. 

هر چند جزئیات چرخه دربین آناع متفاوت ویروس‌ها مختلف 
plea‏ که در رشد خودچرة یتیک را نان می‌دهند pe‏ 
کلیبهصورت زیر مبشد. 

۱ جذب -ویریون از طریق چنلین برونئین کیسید به 
گیرنههای سطح سلول متصل می‌شود. 
اء پلاسمایی spe‏ می‌کند. در 


۲ نفوذ- ژنوم ویروسی از 
جندین ویروس, پروتئین‌های ویروسیکه در درون کپسیدوجود دارد. 
بز ورد لول میزینمی‌شون. 

۲ هماندسازی - GlaMRNAS‏ ویروسی به کیک مائین 
رونویسی سلول سیزبناویروس‌های (EDNA‏ اه وسیل 
slaw]‏ ویروسی [ویروس‌های 10۷۸ هوجو می‌آیند بای 
هردونوع از ویروس‌ها, 05(۸های ویروسی توسط شین ترجمط 
Igbo‏ ترجمه می‌شوند تولید چندین کی انوم ویروس بهتهای با 
Say‏ وروسی و یاباکمک پروتین‌هایسلولمزبان انجام 
ote‏ 

ulation gard t‏ یروسی وژنو‌های هماندسازی شده 
با یکدیگر ملحق می‌شوند تا یریون‌های جدید را بهوجودآورد. 

۵ زد شدن -سلول‌های آلوده که نگهان oad ob‏ )9 
ویریون‌های تازه تشکیل شده با هم خارج شوند و چه آن که 
ویریو‌هایتزه کل یفه هصورت تدریجی از سول خرچ شوند 
موجب مرک سلولمیزبانمیشوند 
شکل BE‏ چرخه یتک تیف 7 رشان می‌دهد pS‏ 
پآ" یک ویروس از نوع 0(۷۸آدر بلون پوشش م‌باشد. در این 


1- Envelope 2. Pleque asay 
4. Clone 


— 


Jobe be‏ آلوده‌سازی, برخی از ویروسهای ابکوزاهیذرن 
گنای سطح سلول از ly») gt SS pb‏ هس 
میانکنش می‌دهد برخی دیگر از طرینی فسرهای پروتئینی طویل ی که 
از نککیسید یرون زد با کیرنده‌های سح سلرل مینکن 
می‌دهند. درخ از DNA ySDNA aii‏ وروی در 
درون سر ایکزاهیدان را تفه است وین سرب دم میلهای شکل 
متصل است. در طل مرح sing‏ پرتینهای وروسی در 
نوک ذمبهگینههای سول میزبانمتصل می‌شوند. سپس DNA‏ 
وبروسی از طریق دمارد سیوبلاس سول مزا ینود (شکل © 
۴ در بضی از aay‏ کسید که Ht le‏ 
وس یک غشاء بیرنی که پوشش! می‌نامندپوشیدهمیشود.این 
ol‏ یرونی عمدتً از sly‏ دو لاه که AD‏ یک یا دو نو 
ty Gan‏ از نع وبروسی thse‏ نشکیل شده است 
(ETT J)‏ فستولیدها در بوشش وسروسی tLe‏ 
فسئولیدهای موجو در ala dE Lid‏ لول مین ده شده 
he‏ پونش ویروسی در Je‏ جوه زدن غشاء سول مزان 
به وجود می‌آید ما در پوشش ویروسی همان‌طور که به‌طور مختصر 
ره ند کیکوبوتین‌های یروس نیز وجود رد 


ویروس‌ها می‌توند کون شده و در سنجش بسلاک شفارش 
شوند 

تعداد ذات ویروسی که یک نمونه را لونهمی‌کنندمیتواند به 
yin ey‏ پلاک""شمارش شون ین سجش به ومیل کشت 
دادن یک نم قیقشده رت ویرسیروی SAB‏ روآ 
سلو‌های یزان پوشانده‌اد صورت ae Sie‏ دهدن 
سلولهای مزا در ظرف, مایا ماه نشاندهندلیزشدن 
سلول‌هایمیزبانم‌بشدبهوجود alle‏ با شمرش این SS‏ 
پلاک نامیده می‌شوند همان آلوده شدن سلول‌هاپیبردهمی‌شود 
JG)‏ ۲۵ در انا هر ای که یک Soles sos‏ سلرل | 
آلوده یسازد یک پلاک در طرف کشت به وج می‌آی ین یروس 
در ان سلولی‌کهواردشده هماسازی می‌کند د Jae Sl‏ اه 
کرد و داد زیدی pny‏ جدید از لول زد شده و سلولهای 
هسای رد ظرف کنت له Spe‏ دز sibel pg‏ 
Sas‏ زیدی از سول‌های من باه می‌شوند ویک Sob‏ وه و 
قبلمشاده ام پاک در یک لیا وهای که وه نداد 
به وجود می‌آید 
gal‏ که هم lag‏ جدی در یک پاک از یک ویروس 


۳۳ 


شکل ۴.۴۶ چرخه هماندسازی تیک ویروس باکترایی 
بدون پوشش. باتفا 7 يو Boll‏ می‌شد که Nb‏ 195 
دو رشتهای DNA‏ بوده و فاقد بوشش غشایی است. بعداز آن که 
Hin soos‏ یروس در رک دم موجود درب SEA‏ 
og‏ در Ieee‏ مان ینش میهد زوم وس به درون 
سول مان S(O toy) opie Gus‏ سول مان ژنهای 
وله ورس را نوی س‌کند که MRNA‏ وید شده ب وهای 
Wy‏ وروسی ترجمهمی‌شود مرح (6) پروتین‌ای ال DNA‏ 
anys‏ دزی ره ومویبیان وهی SS‏ یوس 
به وس آزی‌های سول میزان Basin (Oa) aes‏ 
تأخیری یروس نامل sayy eS‏ تجممی و آنزیهایی که 
DNA‏ سلولمیان تخب می‌نند تا وهای لام جهت 
DNA je‏ یروس Ald‏ ایند ویونهای جدید در درون سلول 
Co!‏ ماد ep)‏ )و هگم که پویهای ویروسی سول 
یز aay‏ رها می‌ردند Moy)‏ 1 یوس‌های MoE‏ ده yp‏ 
دیگری اه they‏ وه کرد Se‏ یبن Se‏ شرع Se‏ 


MRNA ویروس را پردازش می‌کند و‎ WY 01۸ soe 
وروی حاصل می‌شودکه بهمیتولاسم متقل شده و توسطا‎ 
رون وروسی ترجعه‎ che روا وال ترذ‎ 
bap می‌شود سپس پروتلین‌هایویرومی بههستهباز می‌گردندو‎ 
Saleh slaty ویوس‎ DNA lene خوشان‎ 
DNA ماشین همانندسازی سلول را به سمت همانندسازی‎ 


تست ره 
۳ 


pi dete 18)‏ درس 
هی رد سل هام رگد 


۳3 
شکل تجربی ۴۵,* سنجش پلاک تعداد OY‏ آلوده‌کننده در 
سوسپانسیون ویروسی را تعیین می‌کند. )8( هر لیزشدن یا هر پلاگ 
کهآلوه‌سازی یک سلول توسط یک وبربون تشن میبهداز یک HS‏ 
ویوس تشکیل یه است, OSH (D)‏ که درمحیط کشت حاوی 
باکری lyf lye‏ ومیل انوا 5 kel‏ فد 


ورین وبروسبک با کتری اتود کرد ات کی 
تئین‌های کپسیدبه‌طور قابل توجهی تولید می‌شوند چرا که 
sobs nS‏ ار نها بای اجتع هر وییونجدید لزم اس در 
هر سلولآلوده ده به یروس خدود ۱۳۰ تا ۴۰۰ نسل از 
ویریون‌های Ty‏ تولید شده و پس از یز Cd‏ سلول رها می‌کردند. 

جرخ یتیک برای ویروس‌های 0۱۷۸داری که ساولهای 
Sy by‏ | ده می‌کند تا cal fotos ag‏ در کر ین 
ویروس‌ه ژنم 011۸ از طریق برخی بروتین‌های همه به داخلٍ» 
هستة سلول, نقل مکان می‌کند. داخل هستهء DNA‏ ویروسی توسط 
ماشین رونویسی he‏ ونوبسی می‌شود. همچنین آنزیم‌های 


فصل ۴ - Sais ll lp‏ ملک 


یدای 
RNAS‏ وی 


4 م 
JS‏ ۴.۴۷:(شکل (Bip‏ چرخا هماتدسازی لیتیک یک ویروس جانوری پوشش‌دار. یروس »13005 یک ویروس پوشش‌دا ات و یک 
زوم 1/۸ تک gph gl‏ ساختاری این ویوس در بای شکل ان ده شدهاست. دز یه یک Sc iy‏ ازیک ap‏ 
ete‏ خاص در سح سلول مان جذب شد (D Why)‏ سلول آن ربه صورت یک اندوزم در بر ی‌گر(مح )یک پروتین سللی در SEE‏ 
ندوزومبون‌های "4 از یتوزولبهدفل ادوزيم بمب می‌کند.کاهش 2۳۷ در اندوزوم oye‏ تفر ساختمان فضایی لیکو پرتین ویروسی می‌شود در 
یج این تفر شش ویروسی در ای pip aed AY p‏ دا ده Jpn OH aay‏ دمح( و ©( RNA‏ 
Sila‏ یروس seen‏ تساه در lp Jip‏ مدای زوم RNA‏ مرح 6 رهمچنین ری ستز RRNA‏ ویروسی 
رطذ (Q‏ تفه مین یکی از MRNA‏ وروی لو تین ld SS‏ یروس ررمزدهی میک که eg ce‏ وهای td‏ 
شک آدولاسی (ER)‏ تمد opie‏ رون در JB‏ غشای شیک آدپلاسیقا یرد مرح BLO‏ وهای هبرگ 
ان yy‏ در دخلشبکهآدولاسمی اه میگرد ود در حینعو ان بخش از غشایشبکهآدوبلاسمی ب همه گیکو رویز تاه ی 
Oat‏ «بگری Bll sg pw‏ ید aly 4) iby)‏ ای لیکو ala slit poring‏ من دام مشود و کیک پروتین 
در سعح سول By‏ م‌شود ه نحوی که من بزرک آن بهسمت خارج سول 5 می‌ید (Otay)‏ ضبق gAMRNA‏ وبروسی در ریزم‌های 
سلول مین ترجمه یش و وین کسید Sih aig‏ و RINA‏ لا یروس رجا می‌کند رل( ان وه RNA‏ 
وم ویروس ld‏ رشن تجمع رفن te ate‏ پید می‌آوند مرح 6 سپس این وهای جدد مین Saigon‏ کر 
ای ویرومی ما م‌شون [مح MQ‏ غشایپلاسایی دواد تتسد را می‌گید و «جوه» دید می‌آو که سپس این واه را 


< شکل oP‏ ویریونهایتلی شدهتوسط ip‏ )09 
رها می‌گردند.ویریونهای جدیداتولد شدة ویروس‌های 
پونشبا از gab‏ جوا زدن از لولهای ofl‏ رها می‌وند در 
این تصورمکروسکوب CTEM) a All‏ یک سلیل آودهشده 
یروس Mele‏ وهای aly‏ زد به وضوع مشخصاند 
JS‏ سول رون زان یروس تا یوس BRNA‏ و 
بوشنی‌دری ات که ely S‏ ماریچی درد shan)‏ 
ویوس (abies‏ و کنر آن همان چیزی است که در کل 
۷ نان ده شده اس 


له شکل :۴.۴٩‏ (شکل رنگی) چرخة سلولی رترووبروس نوم رتروبروس‌ه به سورت در مولکول نک she)‏ یکسان 0۷۸ است. ین 
ویروس‌هپونش دار مرلة aj pO‏ کلیکوبروتینهای پوشش ویروس با یک رون خاص غشایی مان مالکنش داد پوشش رتروبروسی. 
ole Ua‏ سلول میزبنادغامشده ودر enc‏ نثوکسید بهسیوبلاسموادمیگرد tayo‏ اس کریبز معکوس ویرومی و دیگر 
DNA‏ دو رشته‌ای ویروسی به هسته نقل مکان 
می‌کندوبه یکی از چندینتقطه ممکن در کروموزومسلول میزبانداخل می‌شو. بای سهولت. فقط یک کروموزوم سلول hee‏ شان دده شده‌است. مرح 
(6: 0۱۷۸ ویروسی پر شده به sign‏ مزب [رویروس) توسا jut RNA‏ لول chee‏ رونوسی شده و jp) mRNA‏ 073( و 8۱۸های 
نمی [قرمز iho aly (yt‏ ماشین سلولمیزبان MRNA‏ ویروسی رب گلکوروتئین‌ها و پونینهای نوکنکیسید ترجمهم‌کند Sap‏ 6۵ 
ویرینهای جدیداجع یبد واز طریق جواهزنی از سول رها م‌شوند[که در شکل ۳۷-۴ نشانداه شده اس 


تین زوم RNA‏ تک ly‏ یوس اب یک es DNA‏ تدل مد Hap‏ 


| ot: eed a 


a oats‏ |شکل ۴.3۸ ab‏ یرین‌هی تلد شده بل آن 
که ns‏ سول یبن جوا ید 


در برخی چرخه‌های رشد غبرلیتیک, DNA‏ ویروسی به داخل 
زنوم سلول میزبان وارد می‌شود. 

برخی ویروس‌های باکتربایی که به ها خاژهای edhe‏ گفته 
می‌شود,می‌تاند با cline‏ خوء رتباط خیلیتیک pS Bn‏ ها 
را sic‏ بهعنو Sle‏ وقتی Sige engl JE col by Sb‏ 
۸ ویروسی به جای آن که خودش همانندسازی نودو تکثیر 
یبد می‌توان 2h‏ کروموزوم bine‏ شود. DNA‏ ویروسی ورد شده 
به ژنوممیزبان که پروفاز eal‏ می‌شود به عنوان بخشی از 12۲1۸ 
میزبان همانندسازی می‌شود و از یک Sut‏ سلول به تسل St‏ 
متقل می‌گردد. به ین پدیهیزونی "گنه مشود نحت lap‏ 
خاصی DNA‏ رف ال می‌ود از کرومزوم Sb hie‏ 


جرخ تیک مرگدد. در تبجهویریون‌های دی نوی و ها sine‏ 
زوم ll‏ از بروس‌های sigh‏ نیز می‌ونند به نوم لول 
میزیانوارد گردند یکی از مهم‌ترین این وبروس‌هاء رتروویروس‌ها 
هسنن. این ویوس‌هابوخش درد و زوم نها دو رت یکمان 
RNA‏ است این ورس ها اه ین یل رتووروس ese‏ 
زوم RNA‏ رای Seo‏ ملکول lps DNA‏ الکو عمل 
مین که ان فد معکوس J‏ طلاعات یکی نی 
روویسی 1۱1۸ به cul DNA‏ 

در چرخة uj‏ رتروویروس STIS SS)‏ آزیم ویروسی که 
ترانس کرامعکوس opie set‏ در ابا از ژنوم RNA‏ 
ویروس یک رشتة 011۸ مکمل RNA‏ ویروسی می‌سازه سپس 
همین آنزيم, مکمل این رشتذ ۲11۸ را هم می‌سازد. (ین واکتش 
یجیده درفصل ۶در مبحث آنگل‌هاییبه ام رترونرانس پوزون‌ها 
با جات مور برس 8 خاهد گر DNA‏ رشتای 
حاصل, به درون کروموزوممیزبان ورد ی شود DNA sly‏ اد 
شده که پروویروس نامیده می‌شود توسط ماشین رونویسی 
ساول‌های میزین.رونویسی می‌گردد که این 11۸ اه 
پروتی‌هایویروسی ترجمه می‌شود وبا LSD‏ پروتئی‌های 


پرششی ویروس بستهبندی شده و از طریق جوانه زدن از سلولٍ 
مزبان رها می‌گردد. جون اکشر رتروویروس‌ها یزان خود را 
tag‏ وهای aay rng‏ کی ده و سلولهایدختری 


| 2- Lysogeny 


ویروسی جهت‌دهی ts‏ همان یوس SSVAO‏ تا ود 
OSS JB Coe‏ در هسنه؛ تجمعپوتین‌های گسیدی با DNA‏ 
ویروسی Glo gill‏ می‌فد و زان تا چندصد زر 
نسل وروی حاصل 2 

Sl‏ ویروس‌های یهی و جاوریکزنوم ۸ درد یی به 
عمکردهای هستمایبزی همادسزی HN Sad‏ در ری 
ده توسط ویروس که در ve‏ تفوذ 
ویروس به سول ورد مشود RNA‏ نوی رادر تولاسمبه 
aM RNA,‏ رووسی می‌کند این Lagan MRNA‏ توس 


این ویروس‌ها یک زیم رمز 


ماشین che ey‏ پروین بل می‌وند سپس یک ا چند 
پروین زان پروتین‌ها چندین کی دی انوم 18۱۸ وبوسی 


le ae alg‏ وهای تلد شده stan‏ سید 
aang yh eens Losi‏ جدیدی در سیتولاسم 


پس Sh‏ سفن دن hin‏ تا صدهاهار ony‏ جددصورت 
Shc‏ باکنریهای al‏ ند و برخی cae‏ کیاهی و 
جانری آلوده شده ی شده وویربن‌ها رها میشون. له بو این 
فان به و یزان و نع یوس Sie‏ اد هدر بسیاری از 
weary shoe‏ سلول‌های AS‏ و چوری دید ی she‏ 
مجرا iil‏ نمی‌فندبلکه سلول میزانی که مرده؛تدریجا متا 


دی 
شده و mony‏ را رها می‌سازد 

همان‌طر که SUB‏ بان td‏ ویروس‌های Abe‏ بوشش تاره توسطا 
یک BY‏ فسقولپیدی خارجی پوشيده شد‌اند که این پوشش» 
غشای بلاسمایی سلول he‏ من گفتهاست و حاوی مقداری 
زیادی از گلیکو روین‌های ویروسی هم می‌باشد.فریند جذب و 
iba,‏ ویروس‌های پوشش دار اساسا با ویروس‌های ear‏ 


متفاوت است. برای توضیح همانندسازی Sod‏ ویروس‌های 
BUA‏ یروس ۲۵68 را مورد پرسی قرارمیدهيم که 
gl aS‏ از یک نوم SERNA‏ رشته‌ایکه نوس چندین 
کبی از پروتین نوکتوکپسید پوشیده ده. تشکیل شده است. 
rabies lay ey‏ یز من ات RNA‏ ویروس‌هایدیگه در 
سیوپلاسم هملندسازیمی‌کنند و Gis‏ به آنزیم‌های هسنه‌ای 
میزبانندارند. همان‌طور که در شکل ۴,۴۷ نشان wb‏ شده یک 
ورین rabies‏ طریق Sha‏ به یک رمتو خاس سطح سلیلی به 
سول یزان جذب شده بدا ریق pep‏ هلول ورد یرد 
ebony‏ وید شد از ale Gab‏ ین از سول bie‏ رها Shae‏ 
ویین‌هابیک Hp‏ یزتدهوضرع توسط میکروسکوپ وی DB‏ 


eee | 


۱ 


[ربروس‌های 101۸ در وه صورت یک با ath hep‏ 
* کسید که نو یروس ا Me‏ زین کی از یک 
یا ناد کی از وهای کدشده hey‏ وروس تشک 
شده سته بط ویروسها یک بوشش وی هم زد گه 
clad les es‏ وه ی حاوی پوشن‌های BS‏ 
غشایی ویروس Call‏ 

8 بسیاری از ویروس‌های DNA‏ گیاهان و حیوان به 
lan len‏ سول میزان نز رن ند iy‏ 
از نوم وروی eh‏ صورت 081۸ و تلد Bee‏ 
توانمند انجام دهند. برخلاف این بسیاری از ویروس‌های 
RNA‏ دار آنزیمهایی راکد می‌کنند که می‌توانندژنوم RNA‏ 
ابه 11۱۸ وروس روتوسی گرد کی‌های جددی از 
زنوم SIRNA‏ را تلد کند. 

* ریوزوهای سول یزان ۷۸اه عم رتیسیء 
درستر تام پروتینهای ویو در یک سلولهای pl‏ 
شده ood‏ ینود 


8 عفونت Sed‏ ویرومی شامل جذبه نو ستز 
پروتین‌های ویروسی و زنوم (هماندسازی) همایش 
ویریونهای جدید و coal‏ صدها یا هزران ویروس می‌باشد که 
مجربه مرک سلولمیزیانمی‌شود (شکل ۲-۲۶ را ملاحطه 
(LS‏ آزادی ویروس‌های پوشش‌داربوسیله جانزدن غشای 
سلول مان صورت می‌کید (شکل PY‏ را ملاح نی 
* عنونت غیریتیک زمانی روی می‌دهد که ژنوم ویروسی به 
dhe DNA Jb‏ یزان ورد شده و در حلت کل eh‏ 
مرک gle‏ شود 

8 رتروویروس‌ها ویروس‌های حیوانی پوثش دار هستند که 


خوی ژنوم RNA‏ تک‌رشتهای می‌باشند. بعد از ورود به 
سلول hie‏ زیم انس Heed‏ مکوس oil‏ موجود در 
ویروس)زنوم RNA‏ ویروسی را به DNA‏ دورشتهای 
Sap Jos‏ آن هم ور DNA‏ کرووزومی می‌شود 
(شکل ۳۴۹ را dina‏ کید 

* برخلاف عفونت توسط سایر رتروویروس‌ها, عفونت با 
HIV‏ به سرعت سول‌ها را می‌کشد و بعث all‏ شدیدی 
در وهی سیستم ای در AIDS‏ می‌شود. 

* ویروس‌های تموری که seat isl sh‏ سمکن 
است hb‏ زوم Jt) RNA‏ ویروسی نغوترفیک 77 
سلول انسانی) انوم Ste) JNA‏ بای 


با DNA‏ حاوی پروویروس تولیدکنند این سلرل‌های دختری نیز 
DNA‏ پرووبروس را رونویسس می‌کنند و نسل‌های چدیدی از 
ویروس‌ها از سلول alge‏ می‌زند. 

برخی رتروویروس‌ها حاوی alps slag}‏ سرطان (اتکوژن‌هاا 
هستند و سلول‌هایی که با چنین رتروریروس‌هایی آلوده شوند به 
سول‌های تومرری تبدیل می‌کردند. مطلات راجع به 
رتروروس‌های سرطنزا را وروس‌های پرندگان و (Bo‏ 
مطالب زیادی در موردفرآیندهایی که منجربهتبدیلسلول طبیعی 
به سلول سرطانی می‌شوند بهوجود آورده است (فسل ۳۵ 


وج در بين رتروویروس‌های شناخته شدة انسانی» وسروس 
لنفوسیت T‏ انسانی (HTLV)‏ نوعی از لوسمی ibys)‏ 
a! bla‏ می‌کند و وبروس نقص ایمنیانسانی (HIV)‏ 
سندرم تقص ایمنی اکسایی (AIDS)‏ را ایجاد می‌ند. هر و 
ویروس فقط le‏ خی از سلولهای سيستم میا 
ai gl‏ یوس HIV‏ می‌وند برخی نیرون‌های سیستم 
عصبی مرکزی و سلول‌هی LF‏ را نیز ده کند فقط ابن 
سلو‌ها دی گیرده سلحی هسند که می‌تئند با روتین‌های 
پونش ویروسی مبنکش دهد به همین دلیل فقط ین سلل‌ها 
مین این وروس‌ه tad‏ بر خلاف AT‏ رتروبوس‌های 
yg Sd‏ 117 در Calg‏ سلولهایمیزانخود | م‌کشد 
مرگ lis‏ زیدی J‏ سول‌هایسیستم ای بمث یجدنقص در 
Gale‏ ایمنی در slay‏ مبتلا به AIDS‏ می‌شود. 
RDNA hays br‏ یز م‌تونند به کروموزمهای 
سول bie‏ برد شون یک J‏ ویروس وهای انسانی 
(HPV)‏ است که Lyne‏ گیل و دیگر نقس‌های خوش‌خیم 
پوستی aS sl)‏ نوم سروتیبهای خاصی از 1۳۷ به 
کرومووم سلولهای تیال ها رح اد شده و موجب پدید 
آمدن Slow‏ هن رحم می‌شود تست باب اسمیرمی‌تواند 
سلو‌هایی را که در مراحل Ul‏ فریند Aye‏ شدن توسط 
HPV‏ هتند. pls‏ کرده و به اين ترتیب تدابیری جهت. 
درمان Fe‏ فراهم می‌آورد 


ویروسها انگهایسیستم یکی سول 
ویروس‌ها انگل‌های کوچکی هستند که PBB AG‏ 
وهای میزبان هماندساریکنن نوم ویروس‌ها سکن 
DNA cus!‏ (وب_سروس‌های DNA‏ دار) یسا RNA‏ 


aS eee 


مورد بحث قرار نگرفنند. مشخص شدن ساختار سه‌بدی RNA‏ 
Unie‏ زیر واحدهای ریبوزوم و Uae‏ همادساری 
۸( اخبً به محفقین ojo‏ داد تا با عمق بیشتری به ‘allan‏ 
چکوکی Sar‏ این sib WIS Sle‏ هش ما yp‏ 
clay abba aye tty cls‏ جدیدتر و مرت بای 
دمن بیاری‌های سای یه جانوری بنجامد به عون ما 
شناخت جدید ما typ‏ ساختر روز‌ه: منجر به شناخت 
مک‌لیسيهایی ده که از طریق Soe cl desl‏ سنتز 
پروتتینهای hh‏ را بدون Soll‏ ریوزومهای پستانران را 
تحت تأثر ans Id‏ مهار aS pe‏ این دانش جدید ماد به 
طراحیآی‌یتیکهای Fee‏ نز کمک کند. همچنین,شناخت 
جزئیات مکایسم‌های تنظیم رونویسی زن‌های خاص انسانی 
مود منجر بهاتتژی‌های حیان‌بخشی شود که می‌تونند 
اسخ‌های اینی نامناسب را کاهش دده و از بین برد این 
cage‏ ناماسب موجب بروز ple peal agi] gS‏ 
منجر hy a‏ سلول‌ها و در فرآیدهای hasan‏ می‌شود 

تحقیات خی دی بر کشف Mp rene Sy Syl‏ 
ظریت See‏ و وژگی‌های مخصوص به سول م‌بخشد 
سطرف شدهاستء همین J‏ چندن فصل ده به دش اخر 
ماد بط با Sif‏ چگواینچنین مبانکش‌های رونوسی و ستز 
بروتین را در موجودات پر سولی تنم aie‏ و چگنه ین 
تظی‌هابه سول ظرفیت اختصاصی شدن و bad‏ شدن به 
انام‌هایپچیدهمی‌بخشد.می‌رزندبقیفصل‌ها در LBS)‏ 
هستد که چگونه میلکنش‌های بروتین - 
شکلگیری la Salil‏ ختصاصی در سلول‌ها را تشکیلمیدهدء و 
چگونه شکل سلول و حرکت آن را مشخص ie‏ یشرفت‌های 
سریعی در زیست‌شناسی مولکولی سلول در سال‌های آخیر صورت. 
wba p Came aly SF‏ چدن دوریبهچگونگی 
تنظیم عملکردهای اختصاصی سلول, شکل سلول, تحرک همره با 
تکنیرتظیم تدةسلل و مرک Sil) dye‏ منجربه رد 
ارگانیسم‌هایپیچیدهمثل JIS AS‏ نها می‌گرد. بی 


خواهيم برد 


در سلول‌هایبکریوتی: phe‏ طیی 0S‏ 
AUG‏ در mRNA‏ آغازمی‌شود اما گاهی ارقات ریوزو: سنتز 
conn‏ لین HI AUG‏ نی‌کد بکه هتم سکن کون 


السانی) باشند. در مورد cal‏ ویروس‌ه؛ ورود زنوم ویروس به 
کروموزوم سلول میزبان می‌تواند سب تبدیل سلول طبیعی به 
سلول توموری شود. 


ای 1۸و 1۷۸ مرورردیمو 
سپس جنبههای اساسی رونویسی DNA‏ توس RINA‏ پلمرزها 
را بحث کردیم. dala RNA‏ همچنین فاکنورهایی که بای 
شروعرونویسی در ny Sy‏ لاد و نز مانکش‌های میان 
عوامل تنظیمی رونویسی که JE]‏ رونویسی را هم در سلول‌های 
باکتریایی و هم در سلول‌های یرکاریوتی کنترل می‌کنند ا جزنیات 
بیشتری در فصل ۷ بررسی atlas‏ سپس دار ریز زنتیکی و 
همکاری ۷۸( و ماشین سنتزپرولین؛یعنیریبوزوم در 
رمزگشاییالاعات MRNA‏ جهت صحت te‏ 2 


oes 
تظیممی‌کند با‎ inj Saale 8S بحث‎ 
Op CUP خواهند گرفت. سپس‎ I در فصل ۸ مور بحت‎ 
بای تقسیم سلولی لام است.مورد‎ SSDNA صحت همانندسازی‎ 
توجه فرر گرفت. فصل ۲۰ در مورد مکایسم‌های تنظیم‎ 
همندسازی 0۸و همهنگکردنآن ایند یچیه میک‎ 
دخری را به‌طور موی به هر سلول دختری نتقل‎ SADA 
DNA pees می‌کند صحبت می‌نمایدقسمتبمدی,مکانیسمهای‎ 


که شامل مکانیسم‌های نوترگیی نیز می‌شود را موردبحث قرار داد 
مکلیسمهای col aS‏ ایجادتوعزتیکی در فیک گونه 
می‌شود. نونرکیی [نتیکی منجر به تنوغ صفأت می‌شود که ین 
صقات در سرض انخاب pub‏ طیتکامل همان کونه‌ه را 
م‌گرند. در فمل ۲۰ basins Sadao‏ مجاکد و 
labo‏ اد لزید تا میدهند Se Nerv‏ 
else!‏ نترکیی on‏ کرومپزمهای مادری و پدری نیز درد 
bly‏ دار ویروس‌ها صحت کردیب که OSS‏ بای سیستم 
زتکی مولکلی سوه gina‏ ملهایمنامبی بای a‏ 
glans‏ مندد از زیستشنامی مولکوی سول thay‏ 

Se lel las‏ مولکولی: ما تا زیست‌شناسی سلولی 
اسر دی Sab‏ مود بحت قارف داش pS‏ ما دیاین 
فراندها بر بای تایح تجربی با ارزشی به دست آمده و بهنظر 
نمی‌رسد S‏ تغیری در نها اچاد گرد اما عمقدانش م افلیش 
خواهد یافت, مثلاً در مورد جزئیات بیشتری از ساختارها و 
میاکنش‌هایماشین‌های Usage‏ که دررتباط هستد ما 
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shy مطوب‎ ti 5, ACCAUGG خر ی‎ ah ocala 


(5% (شکل‎ Seal jl 
6 6 6 6 ۸ 
با لا‎ 6 6 
هه‎ ۸ ۸ ۸ ۸ 
ی‎ 
6 6 6 6 6 
هه وچ - شاه‎ 
6۸۲ - 0 له‎ - 
1سیر‎ 2 3 4 6 


ظ)چهتقیراتدیکری در این 018014 بهجز peed‏ شکل 
اه شد تماق مد که میت تولی ۸606۸10606 را به 
عنوان زمینا مطلوب برای سنتز بیش CAT‏ به جای 7۸:7 بیان 
می‌کن؟ چگنهمی‌تنیدامتحانکنید که با Oy Scalp pA‏ 
موقیت 4+ میرن Daisy‏ بای فراهم کردن AUG tin‏ 
آغازین هستند؟ 


»)یک چهش که موجب gil ay‏ یک بیاری خونی شدید 
می‌نوددر یک خانوده کلف شده cal‏ این جهش بارنگ pd‏ در 
شکل زیر شاندادهشده که در Wipe Hol‏ ترجه ای O38‏ 
رمزهی کنندًهیسیدین! gly!"‏ شده ونشان aS lal‏ ۱101۸ این 


ژن ‏ تیرمی‌دهد. ad pope lp amas joel ply‏ 
ژن‌های طبعی و چهش یافته هستند هیسیین peSMRNA J‏ 
یفته تلد نمی‌ود و کبود هپیدین موجب ایجاد آن بیمری 
می‌گردد Ul‏ می‌ونید یک توضیح خوب برایعدم سنتزهپسیدین در 
اعضای خانود‌ای که این جهش را Hy‏ بیان کنید؟ چه چیزی 
می‌توانید Lh?‏ همیت psf eb nj‏ آغازین ae Fe‏ در 


ین مور سبط کید 


‘ur pon 
0 
ی ی‎ 
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۱- Hepsiin 


۱۷۸ آنرا رد می‌کندو 5 بروتین از یک AUG‏ دراواسط 
LEI ۷۸‏ می‌ردد ی oly‏ اک چه صناتی از 
mRNA‏ آغاز پروتئین‌سازی از اولین AUG‏ را تحث تأثیر MB‏ 
sy‏ بل Joel‏ تفر (CAT)‏ ورد cern‏ 
قزر گرفت ترجمة ge MRNA‏ آنزیممی‌تاند منجر بیج پیش 
رون CAT‏ ویا یک پروتین کوچک‌ت بنی CAT‏ کردد. 
تن در ین اس که 6۸ در اتهای آمین چند 
اسیدآمینه کمتر از پیش CAT ab CAT‏ در اثر شکست پیش 
CAT‏ ایجادنمی‌شود بلکه در نتجه غاز ترجمه از یک AUG‏ 


ile پید‎ Bb 


تفاوت این دوب 


WS منجر به این نظریه شده‎ Clas تیچ حاصل از تعنادی از‎ (a 
sash Jel تولی (4+)3(۸66۸1060-) که حاویکنون‎ 
و موحب‎ Se wali موب بای نز ستز رون‎ ts یک‎ 
AUG می‌شودکه زوين نراد نک وترجه را یک‎ 
easton نماهگذری يط تشن‎ a درفرودست نا‎ 
۵ عدد ۱+ رادارد وهای سمت‎ AUG pA این صورت است که‎ 
سمت نب سای بت‎ lagu cho tl 
PF Sb pal خود اختصاص می‌دهند رای‎ 4 
lags از آغزترجمه‎ (ACCAUGG(+4) cyl dot 
MRNA gly ape در وحی دیگر جلوگیری‎ pines 
48 تراسفز را تفر دادن ویر آن بر‎ Jel کرامتیکل‎ 
(۸6 کرد در شکل زر اطرا رم ون کون‎ ert 
می‌شود در بالای ردیف ۳ نشان داده‎ CAT که منجر به ستز یش‎ 
OS Be دای ردیفهلی‎ MRNA رات ان‎ att 
(کلرتیدهای‎ sous ab 
SDS پرتی‌های یا شدا هر 081/8 دای بروی ژل‎ 
شده‎ ae شکل نشان‎ gual پدیدآود‌ند که در‎ tel بلی‌آکریل‎ - 
شدهاستء‎ fig ات مت هر با شانهنة بان‎ 


یافته به رنگ آبی هستن/ و 


all‏ برروی تولیوحشی را یکی وشرحدهید 
که چگونه این تفبیرات, ترجمه را نحت تیر فرار می‌دهند. آبا 
مومت برض از Fake MASH‏ دیگرن است؟ یلاعت 
نشان ده شده در ین شکل ان نظریه اقا حاوینخستن 
AUG‏ کزایی ترجمه از ان قسمت را تحت تأیرقار می‌دهد 


10۸ مداخ گر leslie (RNAI‏ خاموش کرد غلبزنها 
کرم می - گنس فده شود کرم نس زک در 
bes‏ رنگ £238 GFP‏ 
set‏ ری زن ale‏ 15 ان مين که ماش جزه قو 


cel 0-13 3) mRNA‏ و JS 4 pie‏ کردن پر 


تووهای سر نادار ده 


(Paral‏ کم 


سی‌نود رخاف Sh‏ وه وحنی در شرف چپ حرکت De‏ 
give‏ سول تن (Suid sg‏ 


sel‏ موجود پیش رفته که در چندینفربند مود تظرتقص 
درده شروع می‌شود. سبس روتش‌های ژنتیکی برای نناخت و 
ibe‏ ژن سیوب به کر oe‏ زن جداسازی شده Dike‏ 
طوری دستکاری شود که مقدیرزیادی Oy‏ بای Sb sale‏ 
شیم وی کندو همچنین tlie‏ رای ری Naas‏ 
منظور allan‏ اینکهپروتئین رمزدر شده چه Adj‏ و در کجای یک 
موجود زد بان میشود به ار رود دومن استاتزی اساسا ز همان 
Joe‏ راهکار کلاسیکی ولی در چهت عکس پیروی می‌کند وبا 
جداسازی پرونتینموردنظر یا شناسیی آنبراساس تجزیه و تحلیل 
تولی et‏ موجودزنده شروع می‌شود وقتی که ژن bape‏ 
جدامازی شد ژن pal apg‏ ده نودو سپس دوبره رد یک 
مسوجود زند» شود. در هر دو استرانژی, با ارزیایی 


1 Prabes 


puja 0-1‏ تحلیلژنتیکی جهش‌ها به منظور 
lets‏ وسلعهژنها 

۵-۲ تعیین خصوصیت و کلون کردن DNA‏ 

۵-۳. استفاده از قطعات 10۱1۸ کلون شده پرای 
alae‏ ین ژن 

۵-۳. شناسایی و GU} le‏ بیماری اسان 

| ۵.۵ شیر giles‏ عملکرد ژن‌های خاص در 
boy ly‏ 


در فصول قبل, تعدادی از کارهابی که بروتشن‌ها در سبستم‌های 
زیست شناختیتجام م‌دهند نا ندیم در حققت بخش SA)‏ 
از زیست‌شناسی flys her‏ هم wll Se‏ مولکولی 
پرونلین‌های منفرد و اینکه چگونه گروه‌های aay,‏ با هم Shy‏ 
انم دادن اعمال زیست شاختیشانهمکاری مین است. در 
ce‏ یک ign‏ تزافت شده,زیست ats‏ سلوی yas‏ 
سه سول رادر مود آن مطرح می‌کند. ول که نقش آن چیست؟ 
دوم درکجا قراگرفته است و ودر آخراینکهساختارش چیست؟ 
برای جوب دادن به این سوالات محققان fy ej)‏ کمک iy ga‏ 
نی که وین Khe bin‏ سلولچهش bh‏ موجود 
زنده چهش باتک Slee‏ پوشین مود نظراست ویک منم 
پروینخالس سازی شده ی abl ante oll‏ 
ما جنبه‌های مختلف دو سترتژی آزمایشگاهی باه ربرای به دست. 
ble oy!‏ وق مود توجه فا می‌دهيم (شکل (A‏ 

| بان ژنتیک کلاسیک شاختهمیشود و‎ lll sin 


i Po |‏ سولی و مولکلی | 


eye بای بای ری نات و جداسازی‎ bobo 
است که در این بخش توضیح می‌دهیم سرانجام ما تکنیک‌هایی‎ 
ashy ite can را ترضح می‌دهیم که علکردبوتین‎ 


نقش ann‏ در لول از ین یرد 


تجزیه و oO) abs‏ جهش‌ها رای شنسایی و 
مطالعه ژن‌ها: 

چننچه در ad‏ ۴ نوضیح ادهش طلعاترمدر دهد Bip‏ 
lee) ly au DNA‏ ساختار و علکد) هر مولکول 
ety‏ را در یک سلول تعیین می‌کند.قدرت ژنتیک بعنون ازاری 
ly‏ مطالهسلولهاوموجودات زد در سای sly line alg‏ 
تغییر انخابی هر نسخه از یک نوع پرونئین در یک سلول توسط 


ایسجاد تغیرات زنی برای آن پروئین؛قرار می‌کیر. تجزیه 
تحلیلهایزنتیکیموجودت جهش یف که در یک فرآبد خاس 
Ga b>‏ هستدمی‌ون ae lag (Al)‏ لام ای SV Sal‏ 
ate gl aS‏ (ب) نرتبی را که محصولات نی در آن ahi‏ 
عمل مین (ج) ویک cece Ul‏ رمزدر شده توا 
زن‌های el Seas bale‏ می‌هند ا تکار JIS AS‏ 
cll igh ine al‏ ژنتیکی زان نوعمی‌واند دیدی | 
تسبت به مکانیم فرایند سلولیپیچیده یا تکوینی به وجودآورد 
با ما برشی وهای زنتیک باه که در کل بحث ما استفاده 


خواهد ند توضیح می‌دهیم. 

نام مختلف یا واریان‌هایی) بک زن نون SALA IT‏ 
می‌گردد. ژننیک دانان معمولًبه تعدادی از واریانت‌های Sai‏ که 
به طور ab‏ در Cane‏ وجود اه مخصوط در جمیتهای 
Silla gla al‏ می‌کنند latins hal pansy‏ 
که در آن Siu PK‏ تشکیل شده است؛ اطلاق می‌شود. ما 
مد از تیا یک موجود آزمایشگاهی با یک مده جهش زا نی 
dale‏ که باعث wed‏ قابلتوارث در توالی DNA‏ می‌گرد. 
عده خاصی از آل‌ها ری همه نها که توسطا یک فرد حمل 
می‌نود ژنوتیپ!"] آن فرد است. به هر حال این واژه در اصطلاح 
gs ne‏ ده ه منطو اه ای از یک زنب نهای 


خاص تحت بررسی نز با یرد ری EAT eb‏ 


واه نع وحشی اغلب بای طرح یک تیپ fatal‏ مور 
Alleles Mutation‏ 
هم Mutagen‏ 


وجوه ند سول جهش بان 
fla ale‏ 2 موجود زد 


جهل باه وضع وعشی 
تجره تخل زتکی 
یرای زد fy‏ تام 
زد کرد 
ی تاه 
ae pane‏ اه رای 
شام ول مار کنده 
تین ژن بط چا سازیشد 
 eTe‏ پررتن 
مس ید 
ion‏ 


A‏ شکل ۵-۱ مروری بر دو استراتژی مرتبط کننده عملکرد. معلٍ 
وساختار محصول ژنی. یک موجود زنده جهش یافته نقطه آغاز 
سای یکی سکوس است. ستتژی عکس REEL pe‏ 
تولی مدا ده ing‏ ترسط تجزیه وتیل دای نوی نوی 


شروع می‌شود. در ر دواستازی؛زن tel‏ از تابن DNA‏ وی 


توسط ندب اختصاصی یک تولی زنیاز DNA‏ نوس eas‏ 
مشود وی زن کون شده‌جدمازی شد ye‏ بل وید وین 
py‏ شده در anes‏ یی ری رین مورد اه ار 
oN GI Sally 25‏ تن توس یک با چدینتکیک Sipe‏ 
شود ی ولد وهای موجنات زنده چهش دود اهر 


ode 


whi‏ فنوتی جهش‌ها که یک ژن خاص را غیرفعال‌می‌سازند. 
متخمصین زتیک 98 می‌توند add‏ هایشان DS ay hy‏ 
ساختار Clg‏ بوشیمیاییپروتین ریز شدهبهعملکردآندر 
یک سلول زنده اموجودزنده پرملولی ea‏ دهد 

یک موضوع مهم در هر دو اسناتژی برای مطلعه یک پروتلین و 
عملکرد زیست شناختی gl‏ جداسازی ژن مرتبط با آن است. ible‏ 
ما تکنیک‌هیی رکه توسط tng)‏ محققانمی‌تواند واحیخاصی از 
ای یک مودودزنده را «sills‏ تمین IS‏ و دستکاری 
کنندتوضیح می‌دهیم و سپس با تعنادی از نکنیک‌هایی آشنا 
می‌شویم که به طورمسول bp‏ تجزید تحبل ینکه یک ژن 
خاص کجا و در چه زمانی یک ژن خاص بیان می‌شود و اینکه 
پروتین آن در کجای سلول قرار می‌گیردمورد استفاده قرار 
Danse‏ برخی لته انش در cay Sle ge‏ مجربه 
پیشرفتای Spe‏ می‌کرد و لین صرحله در توسسه 


E Jie 


هتروزیگوت که JIG‏ جهش ail‏ ویک tg MI‏ وشی را حمل 
می‌کند, مشاهده شود (شکل OK‏ 

این dine‏ که glia atl tae JUL‏ یا غالب است اطلاعات با 
رزشی دربره علکرد ژن مار و Cade‏ چهش ابجاد ده رهم 
ole‏ ل‌های ملوب مسولاً نتیجه جههنی هستند که ژن 
ثرا غرفال wile‏ منجر به فقان جزنی HSL‏ 
ملک ژن ote fm‏ جهش‌های مقلوبامکان برد 
قسمتی با تمام ژن راز کروموزوم aby‏ و باعث اژ بین رفتن 
بان زن شونه یا ساختر پوتین رمزدار شده را تخیر دهند و 
بدین ترتیب عملکردآن sins padi‏ برخلاق lo gl‏ لب 
el‏ بعث می‌شوند نعادی عملکرد کسب شود. جهش‌های غالب 
ممکن است قملیت پروتلین رمزدار شده را pa‏ دهند و عملکرد 
جدیدی رب آن هد peg‏ لگوی tal‏ ین i)‏ 
جهش‌های غلب در ژن‌های خاص, با قدان عملکرد مره هستند. 
بای J‏ برخی Sg)‏ به لحاظ ola scan Mla‏ نی 
که هر دول بای عملکرد طیعی آن از هس حذف با غیرفال 
سازی یک آلل مفرد در چنین ژنی منجر به فنتبب جهش sh‏ 
می‌نود در slat!‏ ند دیگر یک Hae‏ غالب درک آلل ممکن 
است منج به تفیر ساختاری در پوتلینی شودکه با عملگردپروتین 
9 وحنی که توسط I‏ دیگرمدرمینود ال یجاد ند به 
ان te ey‏ چهش UI gow he‏ می‌گرد که یک 
قوتیب oe oad‏ که te J‏ فقدان ععلکردی Job‏ 


می‌تود را اجاد Sg‏ 
a |‏ لها می‌تواند هم خصوصیات الب و هم لوب ا 
نشان ans‏ در ab gee‏ رقتی صحیت دراه این 
می‌شود کهآ آلل غلب است یا le‏ بیستی فنوتیپ مشخص 
شود برای مثل, آلل ژن هموگلوین در انسان‌ها که cul HOS‏ 
بیش از یک نسنیجه فنوتیی درد افردی که بای این آلل 
pips‏ هد Si (HDHD)‏ خونی سول داسس 
pig oul Ss‏ وی اراد هتروزیکوت dey (HD YHA)‏ 


ath 


1- Breedin 


2-Phenotype 
3- Haploid 4 Diploid 

5- Sacchoromyces cerevisiae 

6 Heterorygous THomorygous 
B-Recessive 9.Doninant 


10-Hoplo insufficient 11-Dominan'-negative 


12Side-cellanemia 


فصل ۵ -تکیکههای 


استفادهبعنوان مرجم در آزمایش‌های اصلاح!! استفاده می‌شود. 
Sl‏ طیبی Ve ly re‏ وان وع وحنی در ظر 
گرفته مشود به eg‏ که به طور طبعی زیاد در 
جمیت‌ای انسانیزیدموجوداستواژه ال وحشی معموا nt‏ 
آلی دار که All‏ خیلیبیشتر از گزینه‌های ممکن دیگر اد 
ete ela glass}‏ را بن تیب و فنویپ )یک مرجود ند 
قالمیشون.قوتیب ره همه سفهای فزیکیونشاندای 
یک فرد درد که نتيجه بک ژنوئبب هستند در عمل, واژه فنوتیب 
آغلب برای اشارهبه نیج فیزیکی حاصل از آلل‌هابی که تحت 
بررسی آزمایشگاهی هستند. استفاده می‌شود. مشخصه‌های 
فنوئییی به راحتی قابل مشاهده بوده و در تجزیه تحلیل‌های 
کی چهش‌ها. ساسی هت 


آلل‌های چهش یاه leg‏ و موب عموم ارات متفاد روی 
عملکرد ژن دارند. 

اخلافزنتیکی اسامی بینموجودتزنده آزمایشکاهی ین است که 
یا Ugh lage‏ ال عفد از کرووز‌ها هستند با و 
نسه از هردوکروموزو را اند که هی هاپلنید" وبه نومی 
ود" اطلانمی‌شد.موجوداتپرسلولی پچیده (مکس‌های 
سره موش‌ها yd (hal‏ همه در صوتکهبسیری از 
موجوات تک سول aan ait la‏ بخ از وجواتزنده 


peep Sls Legace‏ سرویی) در هر دو خلت هابوند و 
Aided‏ وجو رن بسیاری از سلول‌های سرعنی و سئول‌های 
طبیعی برخی موجودات زنده.هم در گیاهان و هم در ble‏ بیشتراز 
دو نسخه از هرکرمزوم | در خودحمل می‌کند. هه رال بحث ها 
از تکتیک‌ه و تجزبه حلیل‌های ژنتیکی مربوط به موجودات 
jad‏ یل مخمر دیوید است. 

اگرچه بسیری از آل‌های مختلف یک ژن ممکن است در افراد 
مختلف یک جمبیت موجو pl‏ فرد دود دم نسخه از هر 
زن را حمل خواه کرد و رن elt IVD call‏ 
aah‏ یک فد Jl‏ تفوت هتروزیگوت !بای یک ن ed‏ 
در صورنیکه فردی که Llp‏ مشابه را حمل می‌کند برای یک ژن 
هووزیگوت !| fel‏ چهش یاتهمفلوب! آلی استکه در 
آن هر دو آل به منظور Sel‏ نوتیب جهش all‏ مشاهده شود 
بایستی چهش ay oo ph‏ فد بایستی ری آن آل جهش 
بافته بهمنظورنشان دادن قنونیب جهش ail‏ هوموزیگوت باشد. در 
ie‏ تیچ قوب JT‏ چهش یفته غاب" می‌تود در یک فرد 


pom |‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکلی B‏ 


یو الق مین نان می‌دهد. در موز بعد از هعاندسازی 
DNA‏ همیشه سیم سولی )8 می‌پیند و بات poked‏ 
لول دختری دیلو gis‏ در موز به دبا یک در از 
همانساری DNA‏ سیم موی ات He ye‏ سول 
Agha‏ (10) که حاوی Lad‏ یک گروموزوم از هر جفت همتا است. 
Spe ob‏ نهیم ا تسیم کرومز‌های هوموزک به 
SIL‏ دخت درس لین تیم یوزی تسادنی اتب این 
صورت که dab aan‏ ازرمزوهای ری و ری به لور 
ne‏ تسیم یشود Sey‏ اما سلول‌هایدختری پا ریات 
مختف از کووومهایبدری و دی Shae‏ 

بای جتاب از دی os pln IS ils‏ می‌کنند 


با آزیش‌های چفتگیری Gal‏ سوش‌هایی که با زن‌های 
تحت بررسی هتروزیکوت هستند شروع کنند. در این حالت هر 
فردیآلل ماب از ردو ول کسب خوهد کرد ورین AF‏ 
jal‏ یک نسل به نمل $9 یر نخواهدکد قتی یک موش 
جهش Dhol adh‏ شده Ab‏ با موش نوع وحنی اصلاح شده 
Soro an‏ ند همه زده‌های نسل ول (Fr)‏ هتروزیگوت 
خواهد بد[شکل ۵-۲ رده ۴ خصوصیت چهش Dae‏ 
دهد آلل چهش acil‏ غالب است.اگر زده ۴ ALS‏ نوع وحشی را 
تشان ano‏ چهش al‏ لوب است. آمیزش oe Fe‏ فاد 
FL‏ گوهای le‏ از el ole pct‏ هش غالبا وب 
است آشکار خواهد کرد قتی فرد ۴۱ که بای یک آلل غالب 
حتروزیگوت هستد با خودشان آمیزش داده شوند سه چهارم از 
زده‌های Fr Job‏ خصوصیت جهش «iL‏ | نشان خواهند داد 
برعکس وقتی فد ۴ که JT ly‏ ملوب هنوزیکوت هستند با 
هم el‏ داده شوه فقط یک چهارمزده‌های و حاملء 
خصوصیت جهش یافته را نشان خواهنددل 

چانچهقلا ره شد. cog fle phe‏ سروزی یک موجود 
آزمایشگاهی مهم است که he‏ هم به صورت هایوند و به 
صورت دیلونیدموچود al‏ در اين وهای تک سلولی: 
Biel‏ بین سلول‌های Ale‏ م‌توان ان مر SITS‏ هش 
ll‏ هست با لو یی ند la‏ مخمری BS ge‏ 
یک ISS‏ هو گروموزو با pS eo the ae Je‏ 
متفارت th‏ با که بهدو صورت 8 و 0 شناخه siege‏ 


1- Point Mutation 2. Misense Mutation 
3+ Misserse Mutation 


Tre: breeding‏ و 


4 Missense Mutation 


نمی‌شوند. از طرف دیگر فاد هترزیگوت (HDYHD)‏ مقوم‌تر 
از اراد هوموزیگوت (HDYE)‏ نسبت به مالاریا هستند که 
مشخص می‌سادکه HD‏ غلبنشانهمقرمت به مرا است. 

مادای که pau‏ ری He) ote abel‏ زیی) در موجودات 
آزسایشگاهی استفاده می‌شود Jet‏ متان سولفوات اسنه 
(EMS)‏ کر چه این مدةچهش زا alge‏ وی DNA‏ را به 
چندین طریق تقییر دهد. ولی بکی از بیشترین اثرلت معمولش» 
le‏ بازهای Gal‏ در 14۸ است که سرانجاممنجر 
به نبدیل جفت باز GC‏ جفت باز AT‏ می‌شود. ose‏ تفیبری 


wt 


در تولی یک ژن که فقط یک جفت با را دربرم‌گیدبعنوان 
جهش Slt "ght‏ م‌شود. یک جهش نقطبای PAS‏ 
تفیری را در تولیاسی ای یا فلت by ey‏ شده 
Ss soul‏ به هر حال تایح فنوتیی بل مشاهده در رسای 
در فلیت یک پرتینمی‌ودحاصل چپش‌های ای 
pS asl)‏ تج جابجیی یک اسید eal ulated‏ دیگر (چهش 


مقر دادن یک رم بایان |جهش بی نیا 
gals‏ قطمهای از ژن ya Ge)‏ در atk hs UB‏ 
خاطر اينکه تفیرات در توالی SDNA‏ منجر به کاهش coh‏ 


پروتئین می‌شود به نظر میرسد بسیار يشتر از Aha‏ است که 
منجر به ازایش یا تفییر AS‏ در NB‏ 
زایی Sel Vom‏ چهش‌های تلوب 


Sal‏ پروتئین می‌شود. چهش 
از چهش‌های غالب 


می‌شود 


تقسیم جهش‌هادرآزمیش‌های ot‏ (نملکیری) ار غالبا 
مقلوب آنهرا AF ga NEAT‏ 

ژنتیک abd‏ از چرخه زیستی طبیعی یک موجودزنده بای آزمایش 
غالب بون با موب بودن gly ae os aT‏ دیدن Sel‏ 
این ار چگون انم می‌گرد. د دا نی ارم نع we‏ سول 
که باعث ایجادگامت می‌شود را مرو کنیم (سول‌های تخم و لسپرم 
در گاهن الیو (oy‏ با که سلل‌های بدنی (سوماتیک) 
اغلب مرجودات زنده پرسلولی توسط میتوز تقسیم می‌شوند 
سلولهای زا 5 باعث ایجادکمث می‌ شون محمل Be Je‏ 
(ee TIS CA ln) Sage ln ple‏ دیوید هستند 
و دارای دوهمتا از هر نوغ مورفووژیکی از کرموزوم هستن.آن در 
هم باعث slp Sao‏ همامی‌شوند aS‏ دوواد به رث 
ین ژنهای آنها ممکن است در اواع ll‏ مختلف 
sity‏ شکل ۵-۲وقیعاسلی رکه در نقسم ویب طریق موز و 


می‌رسد و by‏ 


: = ۳ 


ee CS SE eS 


= کل 


EF = Fe 


ew 


۵ شکل ۵-۲ ثراتآلهایچهش اف Yanga‏ بر ری فنتیپ در la‏ زنده as Sag‏ فد یک آلل pe‏ 


ید یک نیپ جهش ات ای اس. در رکه دوس ال لب نی agg‏ ادبم اد تن جهش 


Uae‏ لوب Sle pe cel Vp‏ 9 مشود Sch perl ae‏ یک عمکرد ofl Sb‏ ی اه می‌ون 


جهش‌های شرطی, جهش‌های‌حساس به دما هستند که می‌تواند در 
shoe by plas iSe‏ پس‌ترولی هدر بواربتهایخونگرم 
جداازی شون Say‏ چهش معنی دا فد ممکن است 
باعثایجا yy‏ جهش ley‏ نود که lily‏ حرانی eS‏ 
داد ait‏ وین AMEE) Spe Jue ISLS,»‏ 
دردمای دیگری yy‏ غرفل مینود ماد 6 7 در ی 
که ممکن است که پروتئین طبیمی در هر دو دماکاملا دارای عملکردو 
فال بشد درجه ile‏ که در آن ied‏ جهش ih‏ شاهده 


می‌شود: دمای غیرمجا نمدهمیشود Sead gadis ad‏ 
در ol‏ فنتیب جهش ath‏ حتی با وجد JT‏ چهش uals ail‏ 
orb Oy al‏ سوش‌های چهش a‏ ی‌تونددردمایمجاز 
برای تجزبه و ev‏ 


نگهدری شون و سپس در دمای غی 
فوتیب جهش aah‏ کشت داده شود. 

یک te‏ از Jog‏ اختصاسی مهم بای ay fle lain‏ 
سرویزیه tae‏ یافته حساس به دم از کارهای ال‌اج هارت ول(" و 
همکانت داوخ مه ۱۹۶۰ وال دهه ۱۹/۰ Ug Job‏ 
ژن‌های مهم در ننظیم چرخه سلولی را که در ae‏ آن ساول 
Basing‏ ات م‌کن و DNA‏ خود | همنسازی می‌ند 
سپس متحمل تقسیم سلولی میتوزی می‌شود و هر سلول دختری 
یک نس از هر ad CAL psig‏ را las‏ کردند. رد 
lp‏ یک مخمر فد در حدود ۲۰-۲۰ تیم ی نشکیل یک 
کلنیمخمریرابررویمحطکشت ار حامدمی«هد زاین حهت 
سلول‌های چهش بات که چرخهسللی LU pb ly‏ که ند 
است ق ادر نخواه ند بودکه یک کلونی تشکیل دهنده 
جهش‌های‌شوطیبرای alle‏ چپش‌هایی که ان رین اولبه 


۱ Conditional mutations 


2Genetic screens 3+ LELHortwell 


jag ale pe‏ نع جفت گرندهمخالف aly go‏ بای تلد 
ala glass‏ چغت شوند که دو نسخه از هر کرومووم را حمل 
می‌کنند اگر یک چهش تازه با یک فنوتیب قابل مشاهده در یک 
سوش ills alg‏ شود سوش جهش بافته ماد با موش 
نوع وحدی از نع eo ole‏ ری ol‏ دود Sle‏ 
رای للچهش Hh‏ هتوزیگوت هستن مش داده شود اگرین 
سلولهای دیوید خصوصبت جهش ih‏ ان دهد جهش 
یاف لب است yy‏ دیلویدها خصوصیتنوع ودشی رانشان 
ad‏ آل جهش یله ملوب Sal‏ وقتیدیپاونیدهای ۵ در 
Saf las‏ قراگرند. abe‏ متحمل میوزم‌شود و باعث 
یج یک دا چهر هگ gS ge‏ عدد نع وم عدد 
نوع » هستن. هاگ سازی یک سلول دید هروزیگت دوهاگ 
دارای لل tee‏ یافه ودو هاگ دارایآلل نع وحشی Soe bel‏ 
[شکل 0-8 تحت رای اسب هاگ مخعر De aly‏ می‌کندو 
تولید سوش‌های هاپلوئد روشی از هر دونوع حفت AS goo aS‏ 


جهش‌های شرعطی | می تاد رای alle‏ ژن‌های اصلی در 
مخمر استفاده شود 

shu)‏ بای yt‏ دزی موبودات pee‏ یاه که 
غربل‌های ژنتیکی!" اطلاق می‌گردد به هالونید با ند sc‏ 
SIL‏ غاب یا لوب بدن چهش در موجو زنه پسگی داد 
ژن‌هایی که پروتئینهای ضروری برای زیست را رمزدار می‌کنند 
رای tlle‏ و برس مورد توجه و Jens‏ با اهمیت هستند این 
جهت که یل فوتییی جهش‌ها در ژن‌های ضروری منجر به مرگ 
موجو زد می‌رددغرلهایزتیکیمبتکن ی جداای و 
نگه داری موجودات زنده با چهش کشنده مورد ناز هستند. 
در سلول‌های مخمری igh‏ ژن‌های ضروری می‌نواند از طریق 
je!‏ چهش‌های شرطی مرردمطله J‏ گرد معموترین 


| ۳ ۱ اسی سلولی و تولکولی | 


0m Sop سول‎ 


ten pana 1 
9 ae CB) acice. 
! (reas 


& 
Lie 


nes be 


We 


AW kK 


شکل ۵۰۳ el‏ ینز sie‏ سللهایموتیک وم A‏ یی پیش sine‏ دنز هرمز ار( یک نسخه ری 
ویک نس دری رمتوزیومزمهیهمندسازی رده هر کم از وید yess SE pp‏ در مرک سا Miche‏ گنه هر دو 
سول > یک همتا دی و مار از هر دو نع مورنوزیکیکرووو دافت A‏ رل در de‏ ای تیم موزی, iS‏ 
هماتدساریشده an‏ در مرک i> he‏ یشود. ان جفتشدن سنایساطلاقمی‌رد ور ان aby‏ کسنگ آر ین سنوی مت 
به Sealey‏ کروموزم slated‏ شهار هر نع Sis‏ به طرف هرد سل دخت یرود وهای ee Jo‏ مین pak‏ لو 
هماندسازی DNA‏ می‌شوند و هر Ailey‏ خواهری از هر نوع مورفولرژیکی بین سلول‌های دختر meni‏ می‌شود. در تقسیم میوزی ADD) ep‏ 
bushy‏ تقسیم ساوی نب سلو‌ایدختر یه تیم Sal ip‏ دیف شدن جفت کرومزو‌های ها ph eg I fp‏ جفت 
gina‏ نی ات که jl‏ تکیت de‏ کرووزو‌های پاری مار در هر سل i Ss‏ 


هی هد 1 


Par se 
۰ (ي‎ op 

بر اه 

ai Fein eg) i ۳ 

wake وهای‎ 

کر چهش تلوب باند 

نیپ جهش یاه 


abs el‏ تراد 
در Hou‏ ات ape‏ 
ود نوع وی اند ود 


شکل ۵-۵ سیم Lal‏ در pte‏ سلولهای tle Le‏ 
jie Kans ade Ey site‏ نوع #یویک جفت 
گیندهاز نوع aly la‏ جفت شوند و تولی یک دیلئید yale‏ بدهنداگر 
یک هنود حمل ای یک آلل ey‏ وحنی غاب بان و دیکری حمل 
آل چپش il‏ موب از همان atl gj‏ دیلوئید هتروزیگوت حاسل 
خصومیت غاب رین als‏ کرد نحت شرع خاصی یک سلول 
دیوید تشکیل یک را از هار هاگ هاپوید | وه داد و 


در تچ ی phe Cony‏ رشن Ep ye‏ خموصبت 


غلب | تشانمی‌دهند 


سلولی را تحت ار ange JB‏ ارم هستند. ای غحالکری 
چین موجودات جهش hdl,‏ محققان در ابا سلرلهای 
ope‏ رکه چهش اه شده بودند و میتوانستد به gb‏ طیمی در 
.28 وی وی که 9 دما ۳۶ درجه fe IB‏ 25 
ola ai ad, sadly et‏ کرد (شکل ۶ 
Sy‏ مخمرهای چهش یفن جداسازی sn pons aid‏ 
بشتر ST‏ کرد که برخی I‏ آنه در تقسیم سلولی ls‏ نقس 
سلول از طربق فرآبند 
ale‏ زنی gil‏ می‌افند و اندزه جونه که به راحتی در زیر 
میکروسکوپ نوری دبده می‌ود نشاندهندهمقعیت سلول در 
چرخه سلولیاست. هر یک از مخمرهای جهش ینت که در seo‏ 
۶ می‌توانستند رشد ند مد از جندین ساعت IB‏ گفتن در 


sep ۳ 


هستند nly Se‏ سر 


دمای غیرمجازهمورد بررسی فرار گرفتند.بررسی تعداد زیادی از 
مخمرهای هش alin‏ به ها SST‏ ساختکه در حدودیک 
درصداز نها بوک شدن متفاوی در چرخه سلولی رشان می‌دهند 


مین وب ۵ 


il, 


AL‏ شکل ۵-۴ الگوی تقسیم جهش‌های غالب و gli‏ در آمیزش 
oe‏ سوش‌های الاح شدهحقیقی از موچوداتزنده دیوید ما 
ادها دای تدم Ul flan eigen (FD)‏ چپ باه 
a le‏ له Fy‏ قوتیب جپش cdl‏ را شان خواهد ab‏ جننچه در 
بخش calla)‏ رل جهش یافتهملوب eed ۴۱ ah ath‏ نوم 
Sil etl Be pale shale Leh tay‏ 
هترزیکت‌هی ۴ با hp Ae acs JOB‏ آل‌های چهش 
اه لب و ملوپ Fa ly‏ ان فاد داد 


| و مولکولی‎ as ns ۳ 


ab خواهیم‎ 


آزمایش‌های مکمل‌سازی تعین سکن که LT‏ جهش‌های 
طلوب مختلف در همان ژن تا میفند. 

در روش ژنتیکی به مور مطلعهفرآند سلولی خاص,اغلب اوفات 
محققان جهش‌های مفلوب چدکن‌ای را که همان فنوئیپ را یجاد 
hye‏ جدامازیمی‌کند یک Gall‏ سول بای نبین SN‏ 


بان جپش‌ها در همان ob of‏ ژن‌های متفاوت هستند استفادهاز 
مکمل‌سازی OS)‏ است که یی EF EB‏ وحضی در 
تیجه آمزش هردوموجودچیش بافه ماوت ست.گردو هش 
ستلرب ۵ و در وی یک زن ial‏ موجودزنده Sed‏ 
هتروزیگوت بای هرد MSs ab cea) Hee‏ ویک ۳ 
فوتیپموجو جهش a‏ رشان خراهد داد بان دی که میج 
last jl‏ دنه عمگردی ان می‌کند. ISB‏ 
fl‏ چهش lag} pb a‏ جازم باشدموجات هترزیگوت 
oe‏ یک ناه مفرد از هل جهش ان ay al‏ قویپ 
موجوجهش با ردان cals‏ داد بان یل که یک آل نو 


وحشی ار هر زن نز مجود als‏ بو درینخالتگفه Sip‏ 
جهش‌هاء مکمل همدیگر هستند. تجزیه تحلیل مکمل Shes‏ 
نمیتواندروی موجودات جهش یافنهغلب انجامگیرد چون sch‏ 
حاصل Sh se Sle‏ تی در Sl pe‏ نع وحشیازآن 
ژن Se ign‏ 

تجزیه Jabs‏ مکمل سازی از یک ose‏ موجودات جهش بافته که 
یک قوتیب Wh pangs Lib‏ نها دی رز یک عده 
lag}‏ دای عمکرد منط نشخیص دهد هرک Feb‏ 
تولید یک مشخصه فنوتیبی داده شده را بکند برای Ste‏ غربال 
چپش‌های cde‏ در ساکارومایسس که قبلا توضیع wl‏ شد: 
مخسرهای چهش ele SL‏ دای زیدی ES Fb‏ 
دادند که در یک مرحله یکسان از چرخه سلولی متوقف los‏ بای 
تن کردنانکهچگونهزنهایزیدیتوسط ین چهش‌ها تحت 
تثیر ار cl aid ge‏ ول و همکارانش آزمایش‌های مکمل 
سازی از جفت ترکیبات مخمرهای چهش یافته 006 به دنبال 
استفاه از رتگلعمرمیآوردهشده در شکل ۷-هانجام دادن ین 


|. Cell division egele (ede) 
2elnbreedi 
و‎ E.Wieschaus 

5-Geretie complementation 


3+ Nusslin- volhard 


این مخمرهای ath ae‏ چهش یافههای ۵0 [چرخه تفسیم 
Nye‏ ودندمهمتراینکه این مخمرهای چهش ib‏ به طور 
سادهکاهش در رشد نداشتند مگر اینکهآنها رای جهشی بودندکه 
متاوليسمسللیعمومی راجت تاثرقرا میداد در Pend slo‏ 
مخمرهای جهش ah‏ مورد نظر بطور طبیعی در قسمتی از چرخه 
سلولی زشدکردد ی سپس دریک مرحله خاص از چرنه لول 
متوقف شدند. Sil‏ پساری از سطول‌ها در ان ae‏ دید میشدند 
JSS)‏ ۵-۶), بیشتر چهش‌های 06 در مخمر وقتی مفلوب هستند. 
که سوش‌های > هپلنید با اپلونیدهایتوع toy‏ آمیزش دادم 
می‌شون.دیلوندهای هنوزیگوت حاصلنه حساس به دما هستندو 
نهد تضیم سای تقص داد 


چهش‌ها کنندهمغلوب دردیپلودهمی‌تواند توس 
shone‏ آوری!"آشناسایی شوند و به صورت هتروزیگوت 
حفظ sigh‏ 


در مویودت زنه sigh‏ فوتیب‌هایحاصل از هش‌های موب 
تا میتواند در فاد هموزیگوت بای آل‌های جهش بافته 
مناهده شود زين رکه هش ای در یک Ry‏ 
Vane‏ تهایک SI‏ از یک ژن | یر می‌دهد وموجودات جهش 
یف هنوزکوت حاصل می‌شونهغبلهای ژنتیکی بابستی 
شامل مرا زش درونیبه مور oll aly‏ که برای 
آلل‌های چهش بافته هتروزیگوت هستندهباشد.ژنتکدییبه ام 
nied‏ عموم ومونری نام چنین آمایش‌های درون 
زا آری در مگس Se‏ دوف گسترش داد چهش‌های ند 
متلوب در دروولاو سیر موجولت زنه ینید Ay‏ فاد 
هتروزیگوت his‏ شوند و نیح قنوتپی آنها می‌ناند در موجودات 
هموزیگوت مورد تجزیه و تحلیل قرار بگیرد 

روش مور با ah‏ توس نوملین Verte aM ly‏ 
طور سیستعاتیکی جهش‌های کشنده مفلوب را که جنینزایی را در 
درووفیا تحت تلیر قزر bye‏ | غربالکرد) ستفده شد 
جنین‌های هموزبگوت مرده حامل چهش‌های کشنده مغلوب بودند 
که توس این غرال زیر میکروسکوب رای نقص‌های Sid‏ 
اختصاصی مورد بررسی قرار گرفتند. درک فلی از مکانیسم‌های 
مولکولیتکوین موجودات زنهپرسللی تا حدی بر پیه تصویرجزئی 
j)‏ تکوین جنینی اسوار است که توسط تعیین خصرصیت این ie‏ 
یافته‌های دروزوفیلا به دست آمده است. ما برخی از آن بافته‌های 
اسامی راک راماس معالات زنتکی است در فصل ۲۷ توضیع 


مره سید 8 


شکل تجربی ۵-۶ مخمرهای هاپلئید دای جهش‌های کشنده 
حساس به دما در دمای مجاز تگهداری می‌شوند و در دمای 
غیرمجاز مود NS Add‏ ی‌گین. Jee)‏ زتیکی Sle‏ 
جهش یهد چرخه قسیم ho (Cle) Ie‏ به دم Slap‏ 
در TC slo‏ رشد و JS‏ لنیمی‌دهند ses)‏ مجازوی در WC‏ 
تشکیل کون میهد اسان غیرمجز] ممکن cal‏ حامل جهش 
at lt‏ که تقسیم سلولی SOE hil D) AS Goel‏ 
bo he‏ با که شدای در oly‏ خاس در چرخهسلوای. در 
chy fe bu‏ مخعر نوع وحشی و دم نع ماوت جهش یاف 
حماس هدید نو کدنبه بت ۶ساعت در ld‏ غیمچاز نان 
ادهش است.بلولهای توعوحنی که به رشد مه می‌دهده با 
نارای al jl‏ دید ند که نادهندهماحل ملق 
از چرخه وی ماد I Dy‏ هی وجود ردو SEK‏ 
ان در یک مرلهخاص از چرنهمللی که شد‌اند. مخمرهای 
جهش اه هد نا بل نهر eae‏ متوقف یود و 
مرن As ayuda ar‏ دنه ون Gide‏ مهد 
اه  ole7‏ فطل ار جداشدن از سلول‌مادر توق حاصلمی‌کند و 
eb) a dh‏ 89 در حالاجاد)بصووت alah‏ با 
Spee Sp gladly‏ 


آزمیش‌های بیش از ۲۰ 95 مختلف از CDC‏ را شناسیی کرد. 
تعیین ویژگی مولکولی بعدی ژن‌های 0106 و پوتینهای رمزدار 
شده توسط gl‏ همچنانکه به تفسیر در فصل ۲ توضیح داده شده 
است» چارچیی lal‏ درک Sal‏ چگونهتقسیم سلولی در موجودات 
زنده از مخ a‏ تغیم مشود فزهم می‌کند 


موجودات جهش یاف دنه درارزیابیترتی که در آن 
al AS go Jas gy‏ هد 

ly‏ تجزیه تلل قوتیب‌ای جهش یفتهمربط با ند 
سلولی ob‏ اغب yg cline BJ‏ نمی اک در آن یک 
jase‏ نها محصولات پروتین eel‏ می‌کند رپ کند. دو 
نوع کل ار اي فریندهاکه ای چنین تجزیه Jb Lbs‏ امد 
هد مارد از (ف) مسر یوستزی که gl‏ ک مه یش 
سرا yb‏ یک با ند حدواسط به محصولنهیی بل میشودو 
اب) سیر یام سای که سار WN‏ نظیم می‌کند و امل 


1-Double شیاه‎ 


Ss 


& 
و9 


مدای شب 


A 


& 


Betts te 
کوب دید‎ 


کی رد۳ 
ات نی رد 


serena) 
لد تنس شود‎ 


— ی سلولی و مولکلی | 


Sin تجربی ۵-۷ تجزیه تحیل مکمل‎ JSD 
تین می‌کند کهآ جهش‌های مقلوب دریک ژن‎ 


مت .وی در ژن‌های مختلف هستند eA‏ 
ری مکمل سازی در مخت توس مپزش ساولهای 
oe‏ ایند ۵ و 6 که حامل جهش‌های مقلوب linn‏ 


plas php se way‏ شد در 
Ja‏ جهترهای sale‏ جفت‌هایی از 
موش‌های cde‏ حماس به مهم میزش فده شدند 
فاد els ai‏ بای رشد در دمای معا و 
here‏ ورد ماش ترفن این ال فرضیء 
وجوات چهش wk‏ 1و 2461 Silas Joe‏ 
هستند و aby‏ در lags‏ مناوت جهش درند در 
مورتکه ee epg‏ و107 دررک 

Feo‏ دار 


در دو مرحله از مسیر در ترتیب بندی چنین مسیرهایی مفید هستند. 
(شکل مج 

در فصل ۱۴ Su itll‏ از استژی موجود چهش یاه 
OD‏ را بای کمک به رون کردن مسیر ترشحی توضیح خواهیم 
داد. در این مسیر پروتنین‌های ترشج شده از سلول از مکان سنتزشان 
در روی Sed‏ آنلوپلاسمی زیر به مجموعه کلژی, سبس به 
کیسه‌های ترشحی و در آخر به لح سلول ane‏ 


تیببندی مسیر پیم رسانی چننکه در فصول بعدی ید می‌گيریم 
Sb‏ بسیری از ژن‌های یکاروتی توسط مسیر یام رسنی تنظیم 
می‌شود که توسط agg igh‏ رشد با سار DE‏ شروع 
می‌شوند. چنین مسیرهای پیابرسانی ممکن است شامل چندین 
کیب باشد و تجزیهتحیلموجود چهش iL‏ دوه غلب اوقات 
aye‏ نگرشی بر عملکردها و میانکنش‌های این $F‏ 


1-10 operon 


فرامم 


\/ \/ 


ود نی 
ire el ‘ees‏ 
ery |‏ | 
۳ 


oye 


Peres‏ درب شا مه ات که 


هدما سارت مد 


fag REE) دعر‎ = 
fag A RE ad == 
sree مدا متونه‎ 


che‏ طلاعاتبهجای ped lala hp‏ ستء 


مرب کردن سیرهاییوستزی, یک Jee‏ ساد اون نوم 
alg je ails‏ من ای یه تیان در asp‏ 
cul‏ رین حلت هر یک از ای مود از بای ساخت 


کاتیز مین p‏ ام gS glass‏ آنزیم‌ه رز م‌کنند 
در زوم در کنر همدیگر را گرفه‌اندک رون byes‏ ریاد 
in Me ۳-۱۳ JOS) sh ge‏ کید تنب عمل ژنهای تلف 
بای این نزمه و همچنین ترتيب واکنش‌های بوشیمییی در این 
Shale LS Ey al Dye‏ ده ILS‏ موجد چهش 
تجمع حاصل کرده بودند. به دست آمد در مورد مسیرهای 
سنتری بیچبده؛ تجزیه تحلیل فنوتیبی موجودات جهش AY‏ رای 
تقص در یک مرحله مقر ممکن است تاج eter‏ بدهد که جازه 
تتیب دی آنمرحلرندهد.مجودت جهش یات دنه نقص 


فصل ۵ - تکیکهای Sais‏ ملک 


تظیم شدهداشته باشند. Mone‏ یک جهش بیان بک ژن 
dye ob Sale‏ که thy‏ موجود است را سرکوب می‌کند 
در حلیکه He‏ دیگرباعث بیان ژنگزارشگر می‌شود SAG‏ 
aly‏ وجود 3 ملد بان plan od‏ که در شکل ۵-۸ 
مشخص pay ca‏ تیم ده با ob ge et‏ چهش 
Cll HL ona‏ ولیفنتیب جهش Gil,‏ دوه Bhi ge‏ 
gene aly gl a abel ls Ug cae‏ ژنتکدن‌ه را (PAS‏ 
ساخته است که بسیری J‏ مرحل لیدی را در Sy‏ مسیرهای. 
تظیمی مختلف gti sob‏ آن مرحله رای سنجش‌های 
ola! plage‏ تنظیم ند 

ترجه داشته بشید که این تکنیک متفاوت از تجزیه تعلیل مکمل 
سازی Seal‏ در آنوقتیکهدوچپش مغلوب موردآزمایش هسنند. 
[جهش al ail,‏ اد شده بای هردو هش هموزیگوت {cel‏ 
جزبهتعلیل چهش 


Sy go ln اوه جهش‎ 


tS ji op 


سرکوب ژنی و مرگ آوری سنتیک"آمی‌توانند پروتین‌های 
میانکش دهنده als‏ یاف رامین 25 

دونوع دیگر از تجزیه تحلیل زنتیکی heal thie‏ بیشتری در 
مر laggy Gel‏ که در یک 15 dle‏ عم می‌کنند 
چگونه el‏ در لول زندهمعکن است ینکش دهند il‏ 
می‌آورد.هر دواینروش‌ها که در بشترمجوداتآزمایشگاهیقبل 
اهتنا eye Pak! Jas‏ دای و چهش اس که در نا 


ات وی بک جهش ag‏ وج جهش ذیگر تفر له ی‌شود 


slater‏ سرکویگر:ولین نوع از بررسی بر یه سرکوب ژنتیکی 
است. بای دک ین ده فرش کیک چهشهای نی منجر 
ات ساختاری در یک (۸) می‌شود که 


wu 


پروتئن ر رای ارتباط با پروتین JMB)‏ بن می‌برد که در همان 
فرآیندسلولی نقش دارد. چهش‌های B ogy‏ منجر به یات 
ساختاریمی‌نود که I Ul‏ بای مکش با روتین WA)‏ 
ها Bade‏ کند که Slee‏ طیهی وهای ۸و به 
مانکش Sys Sb Jd ell‏ تفر Ha shh‏ 
در پولین ۸ امکان داد lag‏ فیر بان شده در B ition‏ 
سرکوب شود که بهپوئین‌های چهش al dk‏ میانکش با 


2-Symibetic lethal‏ موم 


serene 
Bap yn entabhnge ce) 
او راد خد‎ OLD Bae GE 


ل ق رت 


" قرب وجود 
تمع طرط panes sie‏ 
۳ 
s ue‏ 0 
را که 
Peete‏ 
raped Bale 8 int A nclnce‏ 
ارچ 
رت یز گر 
ار کت een‏ یود a‏ 
ات 
Sea‏ __ 
دس« 
Sevan‏ 
BBB deb‏ 
تک هقرف تم ی ود Sy‏ 


وبهر 
A‏ شکل ۵-۸ تجزب‌تعلیل جهش بافتههای دوگانه اغلب ترتیب 
مراحل درمسیرهای پیامرسانی‌بییوسنتزی را مي‌تواند مشخص 
کند. وت جهش‌ه در دون thio‏ یک ds‏ سول تحت 
ترا ومند اد ی فوتبهی ماوت ون داشت.قتیب یک 
موجود چهش یافه آغب می‌تود رتیی Sh‏ در آن دو ژن بیستی عمل 
کند ینکن( در ورد جهش‌هیی که مسر یوستزی هن 
تحت ار ار هدر مجدچهش Saye bye ae‏ 
وشن در نع ود بر ری as ae lad Oe Wl‏ 
ان( برسی چهش باه ناه یک مسر ام رسای ار دوجهش 
ثرا syle‏ بیان یک ژن زرشر داش باشند کنر است. در 
این لت ویب aaa‏ وود چهش باه دنه hap‏ 
هو چهش) املاعاتیردرباره یی که پروتئینهاعمل می‌نند و ینهآ 


هت کدی ی هدب متفه مور 


ans aS‏ دستآوردن الاعات مفید این نع تجزیه تحلیلآن 
است که دو چهش بایستی ارات مختلف روی خروجی همان مسیر 


زیست‌شنسی سلولی و Sie‏ 


ها فا فد 


شکل ۵-٩‏ جهش‌هایی که نتجهاش سرکوب ژنتیکی یامرگ 
آوری سنعیک است پروتئین‌های کاهش یافته یا یانکش دهنده را 
obs‏ خواهد کرد a)‏ شاه Se‏ موجو دای 9 جهش با 
پروتت‌های معیوب pd DA)‏ موجود نوغ وحشی را درد و 
همچنن شاهده Sil‏ موجات دای یک te‏ یک فنتیب AS‏ 
ان Sb Lasgo‏ زاين اسث که Slee‏ هر و sng‏ به ینکش 
نها با یکدیگر بستگی ole bop‏ مجودات دی AEP‏ 
ysl‏ فنوتپی بسیر شدبدتر از موجودات دزی یک جهش درد وا بو 
این است که Me) ty p‏ زرواحدهای یک هنرودمر بای داشتن 
عملکر طیعی Lal‏ هم یلکش بدهند.() شاهد نک موجود دای 
در چهش نید ty ens‏ موجدا دای یک جهش SB‏ 
toy‏ را درد ان دهنه ین آست که دوپوئن در مسبهای عمل 
می‌کند که یک محصولاامی ASG)‏ 


ری مین اک ای یک چهش غلباست با وب وی نک و 
جهش متلوب متفاوت روی همان ژن هستند یا 6 استفاده شود. 
اوه کیب te‏ در ژهایمختلف مد بای تعین 
Se oh‏ زنی در یک مسیر یا رای ناما SLE‏ 


Saha ار که چنین جهش‌های‎ ME را م‌هد در‎ SHS 
طبیعی‎ sib هر دو آلل چهش‎ hb موش‌های‎ asily yl 
خواهد ود در صورتکهسوش‌های که فط در یکی لها هش‎ 
چهش یفه را خواهند داشت.‎ gd tan a 
SNS مشاهدهسرکوب زنتیکی در سوش‌های مخمری که حامل‎ 
دریک ژن‎ (See) ag اکن چهش یافه(00-1)و یک چپش‎ 
دیگرهستند درک الا را مبتی بر ینکش مستقیم در داخل‎ 
تین که توط دون رز‎ ceo (i ۷ 0( مودود زد‎ 
lan می‌شوند را راهم آورد‎ 
دو بروتئین ( ۸64-1 و 5806 ) در ساخت ساختارهای اکتین کارآمد‎ 
BD در اخل سلول نقش‎ 

جهش‌های مرگ آور سنتیک:پدیده 8 مرگ آوری سنتیک. 
ناه می‌ود که ثر نوی اف با Spe‏ تلد میک در 
این حالت اثر مضر یک جهش توسط چهش دوم در یک ژن مرتبط 
بسا fad‏ می‌شود یج ایک سرکوب شود IPS A‏ 
چنن چهش‌های مرگ of‏ ستبک مود ای یفن در شکل 
٩‏ آورده شده است. در آين مثال» یک پروتئین هترودیمربه طور 
جزنیتوسط alte‏ در هر یک از زیرواحدهای ناهسان 
att Jip‏ است.ه هر حال. در موجدت دای دو چهش که 
جهش‌های خاصی ر در ژن‌های رمزدرکننده هر دوزیرواحد حمل 
ge‏ مکش کمی بین زیوحدها رجود درد که تجه ارات 
فنولیبیشدیداست.جهش‌های مرگ آور تیک همچنین ژن‌های 
Ane‏ راک در صیرهای کاهش بافه رن تولید یک ترکیب 
سولی اما ررمدرمی‌کنند ig‏ مین کندچانجه در شکل 
ON‏ ترسیم شده استه آگر هر مسیر به تهایی نوسط یک He‏ 
Jl‏ شود سیر دیگر قد بهتأمین محصول مورد از خاهد 
بود.به هر Shao‏ هر دومسیردریک زمان غیرفعال شوند محصول 
لازمنمی‌توادستتز شود و بدینتتیبموجوداتدارایدو A‏ 
قالیت زیست sat sal‏ 


ژن‌ها توسط نقلهمکانیشان بر رو یکروموزوم می تونند 
شنامایی شوند. 

مباحث قیلی از تجزیه تحلیل ژنتیکی توضیح دادکه بک ژنت 
6S‏ ماد a‏ نسب بهعمکدژن تومط شاهده ثرا 
فتونیبی تولید شده توسط لحاق نرکییات مختلف از آل‌های هش 
یافته ay‏ همدیگر در سلول یا موجود زنده به دست آورد. برای مثال 
sla Sols‏ مختلف از یک زن در یک Ip ged pee‏ 


a eee 


همدیگرنزدیک هستند چنکه امتهای نوترکیب ایجاد شده 
کمتری تست ه سای دی دنه نظر يرس از Bld‏ 
نتیکی به هم متصل همتند. 

تکسنیک نسقثه uP‏ نوترکبی در سال ۱۹۱۱ توبط 
ای استورتان! در ایک ار در آرایشگاهتیاجمورگن( کار 
می‌کرد در انشا میاه ده شد این SSS‏ در اباب روی 
مکس سره تفه شد ely‏ با آرزیلی سل ge‏ جیگ 
نی بر روی یک کروموزوم در بسیاری از موجودات آزمایشگاهی 
تفه م‌شود یک le)‏ معمل طاحیشده ی تم نفشه 
فاصله ین دوموقیت ls Sa‏ دومرحلهخواه ap‏ در وین 
مرحه؛ یک سوش Sapp abu‏ حامل یک He‏ منوت درهر 
obey‏ 


در bp‏ دوم shh‏ این سوش Sh‏ 
تعیینفراانی نسی تورث از و sll‏ و نورکیبی» مورد ارزیابی 
قزر می‌گرند یک روش سول رای تین Poe FP MB‏ 
sin ea‏ دادن یک والدهتروزیگوت دیلوئیددرهر مکان ژنی با 
ولد یگ هوموزیکوت ری هرن است. در چین il‏ نسبت 
زدههای نوتکیب به آسانی تعبین می‌شود. به این خاطر که 
فنوتیب‌های نوترکیب از فنوتیب‌های رالای فرق خواهند داشت. 
برحسب gi‏ یک ly‏ فش ژنتیکیبه نون فاصله ین دو SS‏ 
در طول ying fe‏ اس که Shes‏ بک فرد نوریب دربین 
۱۰۰ زاده است. فاصله مرتیط با این Al‏ یک درصد یک سانتی 


مورگان (61۷۸)برای احترمبهاستاداستورتونت یعنی مورگان نامیاه 
می‌شود.[شکل ۵-۱۰ ا ملاحظه کنیا 

توضیح کامل از روش‌های آزمایش‌های نقشه برداریژنتیکی BAB‏ 
این توضیح اولیهوجود دد:به هر حل, دو Shy‏ از انداهگیری 
فاصله توس شه Shy‏ نوترکیی یه برسی tie‏ داد ول 
SH} SY Ala‏ بین دوجایگاه که متحصرً متاسب با فاصله 
فییکی در جفتبزهایجداکنده هه رای col gna‏ 
که نا زدیکبههمیگر هتفه می‌ود عراز حدود ۱۰ 
ساتیموکان),بایجایگاه‌هیی که a Ahad‏ 
i fail al‏ ده توسط نیتال SB)‏ در نخمین 
فاصله خط a‏ میکدبه این خاطرکه امک دار دو L‏ چند 
کرامنگآور درینفسلهقن gti‏ لت محدود ند که 
elds) 9‏ نوریب تداع ولدی glen‏ خواهد بو دو 
جایگه تحت alge app‏ چا همروی همان کرووزوم با 


ازاین ناه درد 


1 ASunevant 2. THMorgan 


۳" 


عملکردی بین ژن‌ها ate‏ سرکیب و tall‏ ستزءاستفاده شود 
همه ان روشها yee‏ بان آزمایشهای تحئیلی بر یه 
عملکرد ژن مورد نظرقا گیرند.اکنون ما یک نوع کاملامتفوت از 
تجزیه Sj Jos‏ رکه lel‏ مکانزنبرروی یککرومووم 
استه مود geal Bang‏ مات طراحی شدهبه نغور 
تعین موقعبت بک ژن روی یک کرومزوم: allan i lel‏ 
نقشه بردری Sat)‏ نامدهمی‌شود و مین sly‏ شتامیی ژن 
تحت pS‏ فا گرفته توسط یک Re‏ خاص یا برای تین Sal‏ 
ی دوچهش درروی یک ژن هستند یه مود pS Bec‏ 
در بسیری ار موجودات زد مطلعات نقشه oy‏ یکی PAS‏ 
بالات اطلاعات Sj‏ داد که در طی Page GE jy‏ 
چنلکه در فصل ۴ توضیح ob‏ شده و در شکل ۵-۱۰ نشان 
داد شدهاست,ورکبی زتیکیمیواندقبل زوین تیم Sine‏ 
در سلول‌های زا تفای tins‏ نی وقتی که کرومزوهای 
همندسازی شده‌ازهرجفت هومووگباهمدیگر در یک Jur)‏ 
بکیرند در ین زسان تولی‌های GDNA‏ هومورگ روی 
کرواتیدهای مادی و پدری می‌توانند با همدیگر باه شک این 
sigh yf Sal) al‏ ما اکن می‌انیم که 
کرامینگ‌آرهای حاصل بینکروموزمهای هومولگ ALLS‏ 
ساختاری به وجود می‌آورد که برای he‏ صحبح جفت 
کروماتیهای هوماگ به طرف قطین سلول در طی وین سیم 
میوزی le‏ هستند. 


psy چهش متفوتتوجه نید که هر یک از هر وال به رت‎ pe 


است» ونزدیک یکدیگر روی همان گروموزومواقع شده‌انه دونوع 
گامت مفوت مین ly‏ نک کرمینک‌آوربن pla tie‏ 
sel stn, Slip be‏ شود اگرکراسیگآور ین نها افاقی 
نفد placa‏ انوا دی نمدهمی‌شوند دی یک هش 
و یا جهش دیگر هستند ایجادخواهند شد برخلاف آن, اگر 
ugh‏ د placa ty lth te‏ که بنوان انوا 
Sig‏ تناخته می‌توند یجاد خواهند Jl pb‏ 
کروموزوم‌های توترکیب AD‏ هر دو چهش و یا فاقد هر دوی آنها 
als‏ بود ان جابگههاینوتریی بیشتر با کمتر بصورت 
تصلدفی, در طول کروموزوموجرد رد هر دهد ژن به هم 
نزدیکتر اند eS‏ که ین نها درطیمیوزفا میافدکمتر 
است. ارت Poe SHS hi eds ys‏ ژن برروی 
همان کرموزوم تفای مفنده BE‏ ایک shale‏ محکمی با هم 
مرتبط وه و به هم Sry‏ هستند.دوژن که به طورکافی به 


لا ی 8 ۲ 


Beebe AEB AL ee 


oi 
Ne soins er جهن هک‎ nen, 
m هنروزگوت دوه نوی میک رس باهش‎ 
۳ هزم‎ a0 BB 


| 
رت 1 


3 3 acc AUT وش‎ tn Siren یش‎ 


1 ): 2 ye et وه‎ 
Var, ترش تست ای‎ 
ae Ot sen fanny 


شکل ۵-۱۰(شکل رنگی) نوترکیی درطیمیز ge‏ ری نفشه بردریموقیتژ‌ها i 9b 8) 29s AS‏ 01 و 
سک روی il sb‏ و بدری من A ggg‏ ان اه شدهاست. hal‏ صه ین 01 10 زاین تیم 
pa sin‏ کات نوریب Sol‏ میشون که یکی Jb‏ و و یگری ملس در مورتکه یه امه هبچکام هرن با مشتر 
ad‏ فا ند چهش Susy‏ کید بر ye‏ انوس ریجنا شد‌ند نت یشتریزامت‌های نوک دشن[ در 
tll‏ نش بردری مسل, یک سوشکه ی دوزن سوت هتوزگوت ات Zh Ata‏ استهای ولد ونوزکیب اد شده توس ای 


از وهای tel Sie plan‏ با موش Opa pe‏ ین شود فامهقشه ژتیکی مات وان (M)‏ بسورت رسد 
ig sac‏ ان ده مود 


سوش میت 


می‌نتوانند روی کروموزو‌های متقاوت باشند و در چنین حالاتی — وجود مشخصه‌های نقشه برداری شده از قبل موچودبسیار 
جیگ مور برس غیرمرتبط به نظرمی‌رسد. مفاوت با نشانگرهای تیک( که در لول کروموزوم توزیع 
او مکان یک چهش نفشه برداری 


دومن py‏ میم که برای تفسیر آزمایش‌های نفشه برداری sled‏ و اجازهمی‌دهندکه ipa‏ 


کید وا le‏ از موجدات زد ارم ند توط یی bal ale‏ توجهب نها تشگ در طلی 
a Sh‏ $5 به همان یبای مجودت te‏ ...موز ین شود cole‏ هرچهشنگرهای یشتری در دوس 
می‌شودولی ربطه بن فاانیتوترکیی (فاصلهنقنه زنتیکی al)‏ باشند یک جهش دقبق‌تر می‌تاندنقنه برداری شود. در قسمت 


قیل) Se alg‏ ین موجدات فرق ates‏ ری Se‏ ۵-۴ما میم که چگنه ژهای نحث تاثیرقر گرفته در 
فرنی نترکیی یک درمد ات یک فاصله sly il Se Sj‏ ات لسن ly‏ اتف این روش Aa‏ 
موران ala J SOM‏ ندیکی درحود۸/کلوازر مرو .شود ap‏ تفه موس ]رمیش‌های نقشه ار تمین ین 
در حدود ۴۰۰ کیلویاز در مکس سره دوزفیل و در Seal ۲۸۰ ag‏ آادوجهش colt‏ در روی یک ژن هستند بان ار دو 


hell محکمی راد‎ Me lati اسان است. چهش درروی یک ژن‎ pj 
bbe یکی از اتفدههایعمد از مات تشه رداری,‎ 
1-Genetie markers گرفته استد‎ 8 pat است که توسط یک چهش مورد نظر تحت‎ 


Mo sss 


تعبین خصوصیت و کلون کردن DNA‏ 

clas‏ جرنی ساختار و عکرد یک زن در سح مولکی نی به 
یادی ژن به صورت خالص دارد. دی از تکنیک‌ها که غالبا 
تکنولوزی DNA‏ نوتکیب نمیده می‌نوند بای DNA Sigh‏ 
sige‏ استفدهقرار می‌گیرند و به محققان اجازهمی‌دهند که تعداد 
دیاز مولکول‌های GDNA‏ مشاب GDN Sage‏ 
a i‏ بط اه هر موکول Jad Ls‏ تولی‌های حاصل از 
مابع مختلف لسته 

کلد ویک یک ub‏ 1۸( ورد ظ ارب دادن نب مولکول 
ts gDNA‏ ات که می‌تواند داخل سلول میزبان 
lan‏ شود مد از Si)‏ یک مولکول GDA.‏ نوریب 
متشکل از امل بملاوه یک قعلمه ۱۷۸ای پارد شده به آنبه داخل 
سلول مبزبان وارد شده ۷۸(آی وارد شده همراه با حامل 


oe 


ماتسازیشده و ماد زدیا موکول‌های 2۸۷۸ تلد 
خواهد کرد 
A ob‏ مدب صورن زیر خلاصه شود 
eb +DNA ai‏ 
4 
۸ نوت 
۱ 
ممانتسازی DNA‏ نوریب ددغ سلولهی یبال 
1 


sie‏ مین تولی و دسکاری IDNA ls‏ سازی شده 
آگرچه محققان تعدادی head‏ تجریی در ین طرح Slo les‏ 
Sia ull Jol Sb bd‏ 10۱1۸ است. در این قسمت» 
ماد روش‌ای بای Jy ile‏ خاس در IDNA‏ دبای 
از وهای lbs IB) ett a eg DNA‏ برش 
ob‏ زنوم ه مات کرچکتر وق ادن هرق در یک حامل 
a)‏ چاه مجمعه کال یود نان مولکولهای نوریب 
در lage‏ مین جدزهم زد شود در لک lg‏ مخفی از 
apy le‏ ند بح ما ay ise‏ پلاسمیدهایجامل در 


la Jr‏ میا 20 خواهد Say‏ عمولمرد ستفاه ور 
می‌گیرند. تکنیکهایمتددی مین بای شناسایی توا ورد 
نظر از مجموعه قطات 0۷۸ که به صورت کتبخانه DNA‏ 
شاخته می‌شود ej aig, We‏ که یک قطمه Als DNA‏ 


1 Vector 


قه رای نان خواهندادوی گر lag} ple‏ مفوت اند 
ها موه هم مرتط An bl yas‏ انشا می‌دهند 


جهش‌ها جهت شناسایی و طاعه ژن‌ها 
* موجودات دیلوند p‏ نسخه )از هر ژن و سوجودات 
هاپلوید یک نسخه از آن ادا stage‏ 

ln tae #‏ مغلوب منجر به فقدان عملکرد می‌شود. SIU‏ 
ub J‏ زن موجود slash‏ جهت ape‏ پوشش ده 
می‌شود. بای بروز فنوئیب جهش یافته بایستی هر دو آلل 


جهش پا 
جهش‌های غلب منجر 4 اجاد تیپ جهش یافه در 
حفور ال طیی از ژن می‌نوند فنوتیب‌های مرتط با 
جهشهای Ne‏ الب کسب lee‏ نان platy‏ 
مورد ببضی اژ ژن‌ها در نتبجه فقدان عملکرد هستند. 
# در یو سلول DNA ih‏ یکبرهمایدساری کرده و 
| دوبر تقسیم سلرلیرغ داد و باعث ایجاد چهار سلول 
| هابلویدمی‌شود. در این سلول‌های ایجادشده BAT‏ پدری 
و سادری ye‏ تمادفیتوزیعمی‌شوند JS)‏ ۱۵-۳ 
| ملاحظه {aS‏ 
# جپش‌های gle‏ صفلوب الگوی تفکیک خاصی 
درآمیزش‌های ژنتیکی silo‏ (شکل ۵-۴ ر ملاحظه کنید) 
8 در مخمر sgh‏ چهش‌های حساس به حرارت کاربرد 
خامی بای تشخیس و lag} alle‏ ضروری بای بت 
دار 
* تاد ژن‌های مرتبط از لحاظ عملکرد در یک Valo‏ 
می‌تون با بررسی‌های مکمل‌سازی تعین نمود[شکل 4-۷ 
را ملاحظه کند. 


* نرتبی که در آن ژن‌ها در مسر Yap he lyr‏ 
می‌وان از فنونیب جهش بافنه‌های دوکانهای که در آن دو 
مرحله در فرآیند پیامرسانی معیرب شدهندبررس نمود 
| * مینکش‌های مهم Ge Slee Bod j‏ بروتیه | 
تون از tet let‏ جهش‌های خاموش Sey eS‏ 
ألل یا چیش‌های کشنده ساختگی برزسی نمود 
* آزسایش‌های Sj A‏ از کراسیگاور سین 
کروموزوم‌های هومولوگ ub‏ میوز برایآنازه‌گبری فاصله 
ین دوجهش سفرت روی یک گرووزوماستادهم‌ند 


Sp gl ges asp‏ قطمنی ay)‏ م‌کند که 
دای دنله تک pp ls‏ دواتها هس (ey cla‏ 
JS)‏ ۵-۱۱ ملاحظه fous‏ دنباله‌ه بررویقعطماتتوید شده در 
جایگاهمحدود ond‏ حاصل, مکمل cola‏ هستند که بر روی تمام 
bad‏ تولید شده Lang‏ همان یم محدودکننده است. در دمای 
تا این نواحی تک رای میتولد با قطمات GDNA‏ تولید 
شدتوسط همان زيم محدردکنده به jp‏ وقت جفت از تشکیل 
ysl ima‏ زیمهای محدودگر از بل لو Smal‏ دو 
رشته 2۱1۸ را ر همان dati‏ داخل جایگاه محدودکننهمی‌شکنند 
و ola‏ تهاهای کندایجادم‌کند که در آن همه play‏ 
algal‏ قطمه با نکنویدهای رشتهمکمل جغت با چا eS‏ 
ی جداسازیشده از یک موجود I aj‏ یهایدردک به 
طور نی درای یک عده ate‏ محدود کننده ویهخواهد 
Seco‏ آنزممحدوگر 21۸ ازیک منعخاص را به یک 
عده قطات قابل تجزیه که قطعات محدود oad‏ نامه می‌شوند. 
برش خواهد داد فرکانسی که زيم محدودگر DNA‏ برش میدهد 
و همچنن Sle ill‏ قطمات محدودشده fat yb de Jobs‏ 
به aS aul‏ شنامایی بستگی خواهد phan gly cob‏ 
محدودگری که یک تولی ‏ جفتبزی | شناماییمی‌کند IDNA‏ 
با مبنکین ۴ یا ۲۵۶, جفت jh‏ یک بار می‌شکند در صورتیکه 
eel‏ که یک تولی ۸ جفت بای را می‌شنسد هر ۴ جفت با[ 
کیلوبز) یک بار شکست ایجاد خواهد کرد آزیم‌های محدوگر از 
چندین صد گونهمختلف bys St‏ خلص ساری that‏ وه 
مولکول‌های DNA‏ اجه دهد که در alas‏ یی از slap‏ 
مخلف مرنیط با جیکاههای شناخت این آزمها برش ده شوند 
واردکردن قطعات DNA‏ به داخل حامل‌ها:قطمات DNA‏ هم با 


bay‏ بت را با oll PCR‏ می‌رسايم. 
این SAS‏ قدرتمند وقابل اتفاده می‌تواد به طرق مختلف بای 
lle ay‏ زیادی از والی خاص و بعبرت دیگر DNA‏ 
دستکاری road‏ آزماشگا با رود bd jou seed‏ 


aa کلون شده در بخش‌های بعدی توضح داده‎ GDNA 


آنزیم‌های محدودگر و 0۱:۸ لیگاز ها اجازه ورود قطات DNA‏ 
بهداخل حامل‌هایکلوننگ را می‌دهند 

موضوع مهم کلونینگ 0(4۸] کسب تراحی کوچک و مجزایی از 
0۷۸ موجودزنده اس تکه دای ژن‌های خاص است. لوف 
la She‏ 2(۷۸ی کوچک tye‏ در هر یک از حامل‌های 
موجودکلون ودب ندال مولکولهای 1۸( بزرک که نوم 
موجود زنده را تشکیل می‌دهند بایستی به فطمانی که می‌تونند در 
gDNA‏ حامل ورد ون شکسته شون. دنزیم (آنزیم‌ای 
محدودگر و DNA‏ لیگازها) تولید چنین مولکول‌های DNA‏ 
Sis‏ را تسهل he‏ 

برش دادن سولکول‌های DNA‏ به قطعات کوچک آنزیمهای 
محدودگر آندونولاژهایی هستند که توسط باکتری‌ها تولیدمی‌شوند. 
gape yoy‏ تولیهای - جفت بای oh‏ شاساییمیکنند 
که جایگاههای محدودگر! نایدهمی‌شوند و سپس هر دورشته 
DNA,‏ را در yl‏ جایگاه می‌شکنند. جایگاه‌های محدودگر معمولاً 
تولی‌های پایندرومی(") کرتاهی هستند که تولی جایگه محدود 
است که برروی هر رشته DNA‏ وقتی که از Cup‏ "۵+۳ خوانده 
opie‏ همان ly‏ داد J)‏ )40-1 

بای هر pa 3h Sule Sb Sop pti‏ دهنده درد که 


sll‏ چسبنده و هم اتهاهای غیرچسندهمی‌تانندباکنک 
آنزیمهای DNA‏ لیگر 4 دخل یک حامل 10۸۷۸ ورد شون در 
طی همانندسازی طییعی JSJDNA DNA‏ عمل انصال انتهای 
$l, DNA cc sla‏ قطعات رای oul‏ می‌وند 
انجام می‌دهد. به منظور کلنینگ DNA DNA‏ لیگاز vl‏ 
سازی Ja plato‏ کون Sing‏ قطمهمحدودشدد 
و DNA‏ حامل استفاده می‌شود که انتهاهای مکمل دارند 
[شکل 4۵-۱۲ DNA‏ حامل و قطمه محدود شده از طریق 


|-Restrcton sites 2-Palinromie sequences 


& Restriction: modification system 


۸ باکتری از شکست توسط pu‏ 1011۸درجایگه شکست 
با نزدیک aS ge coho Ble la‏ نیم تفر دهنده یک گروه 
متبل به یک با دو با اضانهمی‌کند که سمل در BID‏ جایگاه 
Syne‏ هستند وقتی یک وه یل bal p‏ وجد اش جلوی 
آندونوکئاز محدود کننده رای برش دادن 2۷۸] گرفته می‌شود. 
aan‏ وناز محدود at‏ زیم HAS Ue‏ سیستم یر 
محدوگر!" را تشکیل می‌دهد که 10۱۷۸ مزبان را Calas‏ می‌کند 
در go‏ که 011۸] خارجیواردشد DNA de) J‏ بکتریوا با 
DNA‏ جذب شده در لی cap‏ ن) در هم ایگاههایمحدود 
کنده در DNA‏ شکسته واز ین میب 

بیشتآزیمهایمعدودکنده رش‌های ماب در دو رش DNA‏ 


Sa‏ ملکولی 


مت میتی ۳ 


0 سا 


۸ Siaphylococus aureus 
۳ Eschencha col 

Hind Hacmophibe وا‎ 
Smal Senaca marcescens 

‘Novara otids-cvianam‏ اما 


bl oe تلد شدد‎ sa! 
GEATCC- Sticky 
مک‎ 
0 
Sky 
GAATTC ند‎ 
CITAAG 
1 
نو‎ 
سا من‎ 
بسانمان‎ 
1 
عم‌مومون.‎ Sticky 


ععمتمموت 


۶ شکل ۵-۱۱ شکست 094 توسط زیم محدودکننه RL‏ 
این زیم محددکنده از :26 برشهایستاوب در وی یروس ۶ 
aS yp sb ad‏ و قطاتی با انتههای 


جفت بازی خاص gle‏ 
چسبنده مکمل تک shally Jad‏ می‌کند. سیای از آزیمهای 


محدواکنهدیگر نز ll‏ اهاهای چسیده اجادمی‌کند. 


حامل‌های پلاسعیدی E.Coli‏ برای کلونینگ قطعات ۸۸(ی 
gible‏ شده تانب هتند 

Sb J Sly Maren‏ 1/۸( کروی. و دورشنهای هستند که 
چا از DNA‏ کرمزوی سول هستند این 9۸های BS‏ 
کروموزوس به yb‏ طیعی در اکتریها ودرسلولهای erly‏ 


ناه 


دای فسفودی استر ۳-۵ DNA pital‏ به هم متصل 
مرو page‏ نصا انهاهلی چسبنده مکیل. زیم DNA‏ 

Ueda lilo هر‎ DNA مود‎ iy 
به‌هر ال اتصل اهایغبچمینه بهطورنتی‎ 
نیت به‎ RIDNA DNA ست و ناه غلتبلانر‎ ce 


gage ae‏ چسنده درد 


بنوان pla Jd‏ در لونینگ DNA‏ مهندسی کرد‌ند. برای 
alle‏ 
rn‏ جاملهای sane‏ با دای در حدود ۱۲-۲ BUS‏ 
ges‏ که دای سهناحیه امس بای Ses‏ 101۸ است: 
یک ba‏ همانندسازی, یک نشانگر 6 اجازه تخاب را می‌دهد که 


قسمت‌های غیلازم از پلاسمیدهای اه موجود 


Ma به درو هست و دبای که در آن‎ pyle یک زن‎ ene 
آزیم‌های‎ (OWT ۸اللی خارجی می‌توند ورد شوند (شکل‎ 
سلول میزبن که پاسمد را هماندسازی می‌کنند از مدا‎ 
که یک توالی ویژه دای‎ (ORM) مانندسازی شروع می‌کنند‎ 
ORI,» DNA هماننسازی‎ ej جفت با است.‎ ۵۰-۱۰۰ 
نوکتوتیدی‎ MP شروع شود در طول پلاسمیدکروی بدون توجه به‎ 
ورد شده به چنین‎ DNA این هر وی‎ tbe atl آن‎ 
آی پلاسمبد همانندسازی می‌شود.‎ ۷۸ dy baad پلاسمیدی,‎ 


شکل ۵۰۱۴ روش عمومیبرایکلون کردن یک قطمه 0۱۷۸ با 
ela‏ از حام‌های پلاسمیدی نا ا رد است. وقتی که 
Js b ECol‏ 0۱۷۸آبی تحت شرایطاخاص مخطوط a‏ تاد 
کمیاز لوا پلامد( جذب خوهندکرد که به ین رید تییر 
ys‏ گفته می‌شود. مسولاً از هر ۱۰/۰۰۰ ساول یک سلول. 
مولکول DNA‏ پلاسیدی راوار نم خو میک ورین 
شکل می‌دهدبعد Sj‏ حامل‌های پلاسمیدی با ۶ انکیه 
oa Ig as‏ پلاسمید | جذب Sie‏ می‌تونداز سار 
سلول‌ا تخاب شون lp‏ مال.اگر پلاسمید Joly gh‏ کند که 
مقاومت به آنتی بیوتیک آمبی سیلین دارده سلول‌های تغببر 
ly, gab JS‏ توسط رد دادن pl‏ در یک محیط کشت دای 
Ge‏ سیین تخاب شوند 

قطعات IDNA‏ حدود چند جفت jb‏ تا ۱۰ کیلواز معملاً ار 
حمل‌های پلاسیدی می‌شن. وت که پلاسید Sp‏ با یک 
قطمه 10۱1۸ پاردشده‌درآن یک سلول ail E.Coli‏ شکل دهد 
همه سلول‌های pod‏ شده pyle‏ بهآتیبیوتیک که از لول 7 
ais JS‏ حاصل شناد دای پلاسمیدهای با همان DNA‏ 
وارد شده خواهند بو همکام با این که کلنی رشد می‌کند. DNA‏ 


ofp‏ شده همه با GDNA‏ پلاسمیدی هماتدسازی کرده وبه 
سلول‌های دخرتفسیممی‌شود رین روش, a‏ ای DNA‏ 
در کلونی سلولی بهتددزادی از نسخههای مشابه هماندساری 


۱ Transformation 


cary os 
ww) » 

CC 3‏ + انس 

وه هه 


ند 


2۸۴۱2 


wy 


سک زرم 

SS hos 
شکل ۵-۱۲ اتصال قطعات محدود شده با تهاهای چسبنده‎ AL 
ها 48 با یک نموه‎ ay ال‎ DNA yl» a 
نوی دای‎ DNA ده با شکست‎ shat! دار قطاتمحدود‎ 
کون‎ he Gla ys ABS ego ماوت‎ Sone il coe 
Shel denies ان‎ a gy jain lin تشکیل‎ 
حامل بریده شده فقط با‎ DNALA") چسنده روی جفت بازهای‎ 
جفت باز‎ (AJECORI چسنده بر روی قطعه حامل از عمل‎ aya 
فسات ۵ بر وی مات‎ yy nal Joplin تشگیل‎ 
ig a یاه طر کون به هم‎ 0۸ lag ibn 


Fo,‏ از فل مر وجداندو phe‏ مزباشان ارتاط ی 
یا همزیستی داد ماد DNA‏ کروموزوس سلول مان 
DNA‏ میدق اهر تقیم وی دوبار یود درطی 
pe‏ لول DNA lta‏ پلاسیدبهسلول‌هایدختر 
دم بی در 


تفسیم می‌شوند زدیا مدوم پلاسمید از ریق 
بی لول مین Sp nd‏ 

پلاسیدهایی که آغلب در کنلوژی DNA‏ نوریب clad‏ 
aig go‏ آنبایی هستند که در ۶60 هماندساری می‌کنند. 
محنقان ان aay «aah‏ کدن ea‏ انا 


سره یدبع 


Sue 
بزرک زنوم‎ aad و دستکری‎ ln Jud رای بخی اهداف از‎ 
1) بزرگت از چدین مگابز مود نظر است‎ DNA اسان, قطمات‎ 
مکابر (0- یک میلیون نوی بلی ان منظور حمل‌های‎ 
که 9۸6 [کوموزومهای مصنوعی با کی‎ chy پلاسید‎ 
Lage ازیک‎ BAC می‌شوند. گسترش داده شد‌ند. یک توع‎ eda 
که وان‎ E.Coli مماندساری حاصل از یک پلاسمید دون ای‎ 
قکتور ۳ شناختهمی‌شود اسفادهمیکندفکتور ۳ و حامل‌های‎ 
بطور نی در یک نسخه بر هر لول‎ yj en Sas 
اد شده یش‎ gla iy شود حتیوقن که نا دای‎ is 01 
نیز به‎ BAC باشنداپجادکتاخان‌های‎ (MD) jibe ۲ از حدود‎ 
Sipe و ال قطات‎ Jl agile روش‌های خاسی بای‎ 
از حدود ۰ کلوازبه‎ Sy GDNA درد یر قطمات‎ DNA 
یل ی تردن‎ jain i al > شکست مکانیکی‎ 

بسیر آسیبپذیر هستد 


"تابخانههای eal XDA‏ ژن‌های رمزدارکننده 
پروتین‌هرانشنمی‌دهند. 

یک مجموعهزمولکل‌ای SDNA‏ هر کدم اغل یک مولکول 
حامل کلون شده است بعتوان یک کتابخانه 08۸ ایی شناخنه 
می‌شوند وقتی ۸1۸ نوی ایک موچودزنده خاص مب DNA‏ 
jase ope‏ کون‌هاکهمجموعا عم توالی‌های 14۸ در 
نوم بروز می‌دهند پنوان یک SLD ap} ADRS‏ می‌ترند. 
چین کتبخاههایزنوس برای نان دادن محتوی SE‏ 
موجولات ap‏ نبا اه مان Ing SL‏ مخمرمناسب هسننده 
pale soe Sp aly) eo abe ah se Gy‏ 
ندان م‌دهند Ay)‏ زن‌های جنین مویودات زنده‌ی معمولاً 
۱81۳۸ ایک Eg‏ لول ویقت مور نظر ات بهخاطرپجوددم 
بلی آدنین در lui LamRNA‏ بهراحتی از 77۱۷۸ها و 
1۷۸ های موجود در سلول با استفده از زنجیرهکوناهی از 
تمیبلات [لگو (AT‏ متصل به ستر سنون رای YS‏ 
وی ایتروتی یی هستن بان بای Sil‏ به صورت دست 
نخورده ورد پلاسمیدهای حامل شون بزرگ هستند. در نتیجه, 
تیه ژن‌هایمنرد شکسه شدهوبهيشت از یک کون baie‏ 


1-Clone 2- Poly linker 
2. DNA library 


۵ شکل ۵-۱۳ اجزاء اصلی یک حامل کلونینگ پلاسیدی که 
می‌نواند در درون یک سلول E.Coli‏ همانندسازی شود. دامل‌های 
پلاسمیدی رای یک ژن قابل نتخاب مانند amp!‏ هستند که آنزیم 
AS eBoy) jb‏ و eal eagle‏ سین اقا می‌کند 
DNA‏ خاجی می‌نان به 8b‏ ناب مشخص شده با کوشهبدون 
اج مات در وی sik‏ ری دزی با نزن amp!‏ 
ورد شسود حاملهایپلاسمیدی همچنین دای یک Bs‏ مب 
(ORD) sass‏ هد که در bul‏ همانسازی toys DNA‏ 
آنزی‌های سلول میزبان شروع می‌شود. ورود یک Lady‏ چننگنه دای 
تولی‌های مورد pallet‏ بای چندین زیم محدودکنده Seb scl‏ 
یک Jo‏ پلایدی ریش می‌ده. ih ie Se‏ 
De‏ هر مکن برش در ba‏ چاه 9 sy‏ پلاسمیدمحصر ب فد 


تفه 


می‌کندچون که سلول‌هایی که در یک کونی هستندز یک لول 
yall gly‏ شکل داد حاصل end‏ یک کلون! Lyin eI‏ 
وجود می‌آورد و aad‏ بدایی DNA‏ ورد شده بهپلاسمید ولدی 
بعنوان gDNA‏ کلون شده با یک کلون BEI DNA‏ می‌گردد. 
jel els‏ حامل پلاسمیدی تا با ناش رابط 
چندگنه! "که یک تولی مصنوعی Ab‏ یک نسخه از چندین جایگاه 
محدود شده توت است که جای So‏ از تولی پلاسبد وجود 
نداد یش dis el OMT ISS) ae‏ کید Sila‏ چنین 
mill gd‏ محدودکندهتیمر شود یک جایگاه محدود شدهرا در 
راما lb ab sip Ls ass‏ یک با آن هم در Usb‏ 
رابط چندگنه برش ob‏ می‌شود. سپس هر قطعه DNA‏ با طول 
منامب تلد td‏ با همان DNA tsi agin pil‏ 
a ISI‏ پلاسمید ورد شود. پلاسمیدهای cold‏ رابط چندگانه به 
محتق اجه م‌دهند که همان امل پلاسمیدی وی که قطمات 
DNA‏ رای کلن کردن با آنزی‌های محدردکنده مختف تلد 
shad‏ به کار رو که ین مر روش‌های آزمیشگاهی را تهیل 


| Sy سی سلولی‎ Pom | 


می‌شود اه بان وجود وه و نواحیدرن نی بزرگ در 
Al as sDNA‏ اقا plait‏ قسمتهای مهم یک ژن ‏ 
که le ie ote ie iy ty aly‏ 
Jen‏ ققط درو ۱ درمد از نوم اسان Baap‏ 85 رمز 
کننده پروتئین داد بای در بسیاری از Alls‏ 018۱۷۸های 
سول lp OS‏ رز کنده در ی نمی هن ده 
a yt‏ سا sie‏ رای ly‏ یک ARS‏ 0(۸لبی 


هستند دراین yy‏ نسخه‌های DNA‏ از 01001۸ که 
(CDNA fuses DNA‏ تمه میشون؛ منت ده و داخل 
حامل‌های بلامیدی قرار Se tS pe‏ مجموعه بزگی از 
کلون‌های 911۸]ی حاصل, همه 018(۷۸های بان شده در یک 
نوع سلولی رانشان می‌دهند که کنابخانه CDNA‏ نامبده می‌شود. 


ها تیه شدهتوسط iy‏ معکوس از ها 
lg oe‏ ری تلد کابخنه‌های DNA‏ کلون شود 
لین مرحله در هیه یک کتبخاه 0۸1۸عبی؛ جداسازی 
010۷۸ کل از یک نوع سلول و بافت موردنظر است. به BB‏ 
وجود ثم gail Gh‏ در damRNA‏ نها به احتی از FRNA‏ و 
RNA‏ های موجود در سلول با استفاله از زنجیره کوتاهی از 
alin AIS lS og 4 aia AT So‏ 
می‌شوند روش مسول ری هیه یک کتاباه 42۷۸ از 
RNA‏ کل در شکل ۵-۱۵ آورده شده است. آنزیم ترانس 
کریاز سکوس, که در ررووروسها یقت می‌شود بای ساختن 
یک رشته ۷۸(آی مکمل برای هر مولکول 108۱۷۸ به کار 
می‌رود که Ma‏ شروش pay‏ لیکو ap) cal OT‏ ۱ و 
مولکرل‌های دورگه DNA-mRNA‏ حاصل در چندین مرحله به 
sty DNA yea lye‏ متسب با همه مولکلهای 
MRNA‏ در ots Gl Jp‏ می‌شوند So)‏ )هر 
CDNA‏ دورشته‌ای درای یک ناحیهدورشته‌ای لیگو 06 لیگو 
16 ریک اه و یک تایه دورشته‌ی لیکر 2۲ ایو ۸ در 
algal‏ دیگر است. متله شدن 6101۸ آن راز شکست آنزیمی 
ترس آزمهایمحدوکنندهحمیتمی‌کد day)‏ 

برای تهیه GLCDNA‏ دررشتهایبه منظرکلون کردنء 
sls Sue sb. glad» gDNA ia le‏ ای 
یک زيم محوکندهخاص به هرد اتهی scl acDNA‏ 


1-Complementary 0۱۸) 


ی 


سس 


te‏ رن با سید ها 
ath yan‏ سا 


ot‏ رون پیت ماک 
Hele‏ 


رن مراک رد 
cig‏ ایآ سا لاد وک با هد 


شکل تجربی ۵-1۴ کلزینگ DNA‏ دریک Joe‏ پلاسیدی 
اجازهازدید یک قطعه ۳۸اپی را میدهد. یک قطه UDA‏ کلون 
شده در ابا واردحامل پلاسمیدی نارای ژن مقاومت به آمبی سیلین 
(amp")‏ مشود همان شکل ۵-۱۳ فقط تدادکمی از سولهای تفر 
شکل ده با ملگ پلاسید وا شده هه دمح کشت دای ی 
سین زندهخواهند ماد در وهای تغیر شکل DNA wb‏ 
ned‏ هداز که وین سلو‌هایدختریتقسیم ميشود که 
یک کلوی موم به یی مین ات. 
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سا 


0 


an, Of 
Wits 


ns 
B| هه‎ 
Y 
SS 
eee 
رت ی‎ 
al’ 
ده ره‎ 


gee 
cDNA 


۵00 سس‎ 111s 
تن او‎ 


کر 
cm _*‏ 
56860۵ 3 


دی و 
—— 


gene 
30668 تسس‎ 


0 


ی سم 
ascse TTT ee‏ / 


مت pl‏ ای سب 


یرتک راب 
گنه By‏ 


سیس با زیم محدودکنندهویژ بای ah lat Ll,‏ تما داده 
می‌شوندتا مولکرلهای DNA‏ با اتهاهای چسبنده در هر دو 
نتها تولید نمایند (سرحله 4۸ در یک روش جداگانه: DNA‏ 
پلاسمیدی در بدا با همان زیم محدوکننه رای تلد نتهاهای 


رتدب بر AT‏ 


4 شک ۵۱۵ یک کته AYA‏ دای 
MRNA la vain scl las‏ سلولی هست.. 
ترکیی از LMRNA‏ نطهشروغ کنندهبژی تهیهکلونهای 
پلاسیدی نوریب Sed‏ هر کدام دی یک 0۱4۸ ست. 
E.Coli‏ 


شکل دادهب ip anal‏ ید دای از 
Gags‏ ۰210۸ که sgh‏ همه Ge SLUMRNA‏ 


AS pe‏ من ری تضیح مره ه مد بو 


ایا را اتید 


۵-۱۵ متصل شدند (شکل‎ Ty لیگاز از نبع باکتریوفاژ‎ DNA 
age IBS رفت ان‎ Boy ay AG ily MV مرحله‎ 
دورشتهای‎ DNA غرچسبنده در ملکول‌های‎ aS ely 
چسبنده را به هم متصل کند. مولکول‌های حاصل‎ sialyl فاقد‎ 


Im sags 


RE 


|*4 he aed ee 


ald‏ کرد ام 


Fup beige 


که کر در edn‏ 
/ ری کر لول ها 

دار ره یی 
0 


| Modded 


esha) te 
Sofas jee 
pores 


تک رف ای dle‏ 2 


سم | 


ies eee 


SONS 


رابگر 


شکل تجربی ۵-1۶ کتابخان‌های 011۸ میتوانند با پروب AE‏ دی برای lai‏ کون موردنظرغربال شوند. هر یک 


لک ری راک نا دهد یک oS‏ توریب دی 2۱۷۸ مک ای پروب ست.مقیت Sl‏ ری رگا تیآ موقیت نی 


گر a‏ برژی dale aah‏ در اي جامعکوس نشان ده نشهاست. در یک ردیفقرا دادن اتودیگام ری دیش 


باه در این DNA abuts) cals‏ تهیه ده از 
0۷۸هایی ازنوع سول که از 0۱۸ می,موردظر درآ ید 
(Cul‏ جداسازی کون‌هایحامل آن 1001۸ از تاه تسهیل 
می‌کند. به هر ال رای داشتن شانس Ae‏ بر کلنهای دای 
lng}‏ که آهسته رنویسیمی‌شوند کتابخانههای 0(1۸می 


پستتارانبیستی حاری ۱۰۳-۱۰۲ کون توترکب مجزا اند 
کتابخانهای DNA‏ می‌تونند توسط Spd‏ سازی با یک پروب 
الیگونوکلنوتیدی غربال شوند 

هم کتابخانههای ژنومی و هم کتابخانههای CDNA‏ موجودات 
زد وگن حاوی سدهاو ان وحن بیش oS cole Sal‏ 
مج در ورد lac Se‏ لت هستن.دوروش ممول ی 
غرباگری lan‏ مور یی لن‌هایحال یک زن با 


مر بر رو syns‏ 
el‏ رن مر از لیا ag‏ یی شود 


IB Jad raining‏ یرد مرح ۸ حامل ومجموعه 
S.lacDNA‏ رای انتهاهای چسبنده هستندباهم مخلوط ندهو 
به طورکوانتوسط زیم KINA‏ هم مصل شدند(شکل 
هه مرحله + DNA Gla ilps‏ ی حاسل بای نود 
gs‏ مج ه وهای Esai‏ ال دهدن هر کون 
یک ۰00۲1۸ به دست آمدهز یک 011۱۷۸ منفرد راحمل می‌کند 
به خاطر eng} Sul‏ مختلف در سرعتهای ستفرترونوسی 
می‌توند کلنهای GEDA‏ مرتط با ژن‌هایی که به طور ید 
رونویسی SOL‏ چندین بر در یک abl‏ 1001۸ وجود خواهند 
et‏ در صوتکه lip DNA‏ با ژن‌هی که کم رونوسی 
شاد ور خی یکی ong‏ خواند ود دگل وود وه 
خصوصیت یک میت اسر یک مق Set‏ 
le poh‏ یا دریک نع سلول خاص رونویسیمی‌شود aD‏ 


Le تکیکههی زک‎ - ۵ da 


نان بوبمفیدوقع شود بیستی Hohl‏ رای ینکه وی 
pal‏ کلون yA Jaye‏ کلون‌ایدیگر baal‏ 
th‏ ری te‏ اهداف این وضیت توسط ایگوکوده در 
حدود ۲۰ رود قال بل ات زب یک I‏ ۲۰ نوکویدی 
IF linn‏ ")نود یک بر وجود زاین جهت 
همه زوا Sg ae‏ ترا ۳۱ نوکنوتد بای )از 
sae‏ مستد هیک تولی ۲۰ نکنتیدی خاص در Sse‏ 
ققط یک با موجودبشد. بادستگاههای خودکار که امرزه در دسترس 
هستنه محقفانم‌تانند ستز la‏ الیروکونیدهای وی 
خاص بیشتر از ۱۰۰ نولئوتید | برنامهریزی کنند. پسروب‌های 
طویتر Lae Ahi‏ وکنش (POR) "aslo‏ تهیه 
شود SSE‏ که بطور lp BAS‏ داد تلی‌های DNA‏ 
خاص که بعدا شرح داده خواهد شده استفاده می‌شود. 

il Se‏ یک محقق یک بروب الیگونلونیدی بای 
شناسایی یک کلونی رمزدرکننده یک پروتین خاص طراحی کند؟ 
اگر همه یا قسمتی از وال سید glial‏ پروتنینشناخته شدهباشد. 
می‌تاند کمک کننده باشد. با در دسترس بودن تولی نوم SS‏ 
Sys aula‏ از وجودات مدل با اهمتی ماد مرش مکس 
مرکه وکرمحلقویکنردیتیس IB‏ "!یک محفق hie‏ 
باه کمیوتری مناسب جهت جستجوی دای IB‏ توس 
رای تولی by‏ ند رب باتوی oan lead‏ در 
Jb‏ عطامه, استفاده کند.اگر یک مکمل DNA at by‏ پروب. 
خاص امس lp‏ نمی شناخته BW pots‏ بالون در 
کننده رین مود i‏ هرید واه شد 


lesb‏ ژنومی مخمرمی تاد با la le‏ شاتل ساخته 
شود و توسط مک سازی عملکردی اگوی شون 

در برخی aye DNA abil HOME‏ ماس نویی ین 
یک پروتین عملکردی که یک چهش ملوب را تکمبل می‌کند. 
غربل شود.چنین لستاتژی Sint‏ روش Sim‏ بلی 
جداسازیژن لون شده مریم ایک جهش مطلوب شناختهشدهدر 
یک موجود زد آزمایشگاهی cl‏ ری توضیع این روشک ان 
مکمل‌سازی Gable ae‏ می‌شود. ما Sassi Coby‏ 


1. Hybridization 
2-Polymerase chain reaction 
3- Caenorhabditis elegans 


4. Furetional complementation 


۳" 


pDNA an‏ مود نظر دگروجود درد (۱] نایب بروب که 
به کلون مود نظرمتصل می‌نود و(] یی براساس بیان 
پرولنرمدر شده ما وش اول را توضیحمی‌دهیمو یک ال از 
روش دوم در قسمت بعدی آوردهشده استر 

tl‏ فرگری با رای لیگنکنوتدی.هیریدسیون! 
است pli)‏ مولکولهای LNA‏ 08۵] تک uci,‏ مکمل 
ری Lb‏ اختصصی با همدیگر ار طریق فث شدن sik‏ 
همچناکه در فصل ‏ توضی دده شد. GNA‏ دورشهایمیتواد 
توسط گرم کردن در یک محلول ty GS Sod‏ زنجیره‌های تک 
gga sls,‏ شود اگر دما gl‏ آرده شود غلظت بونی یش 
داد« شود yt lacs‏ کمل بای تشکیل زنجیره وی هم 
متصل خواهندشد در je‏ اسیدهاینوکلیک فقط 
زنجیرهای تک Se ct‏ ییحی مکملبه هم متصل 
alps‏ شد.بعاوه مزا اتال آنپا با حضور زنجیره‌های 
Ig‏ تحت ترا نمی‌گیرد جانچه با در این فصل 
خواهيم دید ald oll‏ یک تولی 0۱۸ با PB DNA‏ 
هر درون یک تریب خیلی بیچیده از سوکول‌ها از طریق 
هیریدایون امد al Sy‏ بسیاری از تکنک‌های به کار 
رفته ری بررسی بان ژن است. 

LS Jbl‏ در غربلگری یک کنابغانه 011۸ پلاسمید 
E.Coli‏ شکل ۵-۱۶ ترسیمشده استه در ادا GDNA‏ غربال 
شده بیستیبه le US‏ متصل شود یک ریلی از ری دیش 
oh sas Go‏ از py |p ol saga‏ سطح Leb‏ 
ly jogs‏ می‌شود. GDNA‏ موجود بر روی غشا داتوره 
می‌ود و سپس غشا در pee‏ حاری یک پروبنشنفر ده 1 
راکو مختس DNA‏ نوترکیب حاوی add‏ مور نظر کوب 
می‌شود. در شرابط هییریداسیون PH)‏ نزدیک خنثی, دمای 
pl ۰۳-۰۶۱۱۱۸6۲, ۳-۶۵6‏ پروب Lt‏ شده با هر 
زنجیرهاسید SH‏ مکمل متصل به غشا هیرید می‌شود هر 
پروب اضافی که دورکه نشده است شسته می‌شود و هسیریاهای 
od als‏ توس تودیوگرافی مور shi‏ قزر م‌گرند این 
روش می‌توئد رای غربالکردن هر دو st} CDNA BBS‏ 
قرا یرد ولی pts Vp‏ رای جداسازی 
۷۸((های خاص مود استفاده ور م‌ید 

به وضوع. شتاسایی کلون‌های اختصاصی توسط تکنیک 
lle igual‏ سترس پذیربودن بروب‌های Jab‏ شده با 
ابو مکمل,واسته است. ری SG ES, AS‏ به 


سورد استفاد 


[ ۱۳۲ زیستشناسی سلولی و مولکلی 


موش مخمری شروعکنده یک چهش یفن دوه Sad‏ ی 
رشدبه علت چهش در ژن ۵3 نیز بهاواسیل درد و به خاطر 
جهش در plo IB‏ به دما است و توسطا فوتیش شناخته 
SSS) opie‏ ۵-۶ را (ae MEHL‏ پلاسمیدهای نوتکیب 
جدامازی شده از ag} SEIS‏ مخمر با سلول‌های مخمر در 
رای که pa‏ شکل سلول‌ها با tol 8 DNA‏ یرد 
مخلوما ya‏ ینک مخمرهای تبیرشکل یفهحامل یک 
نسخه پلاسمبدی از ژن URAY‏ هستد. وسط تولایی‌انبهرشد 
در LE‏ وراسیلمی‌نواند تخاب شوند. در حدود ۲۰ پتری دیش 
ه رکنم gb‏ حدود ۵۰۰ مخمرتفیرشکل یتست که بای ان 
زوم مخمریکامل,کافی هستن. ین مجموعه از مخمرهای تیبر 
acl‏ می‌تونند در 6 ۲۳ نگهداری شوند (دمای مجاز بوای رشد 
هش sae‏ 0028 سپس مجموعه کامل روی ۲۰ پیت به 
leat‏ ربکا متقل می‌وند و در دمای ۳۶۱6 قرار ی‌گرند 
les)‏ غیرمجاز رای رشد مخمرهای چهش باه در fede‏ 
کلون‌های مشمری که حاملپلاسیدهای بان ندهنسخه نو 
وحشی ازژن CDC28‏ هستن قدر رش دردمای 6 ۲۶ خوهند 
la igi Sule) oy‏ مخمری حساس a‏ دما pd‏ شدند. 
DNA‏ پلاسمیدی la Syl ly‏ مخمری کشت ab‏ ده 
gle‏ شودووسط زرکونسزی !"و تسین ولی DNA‏ مرد 
بیقر یرد gol‏ که بدا شرح pal‏ دا 


le J igh‏ جداسازی ۸ی حامل از مات 
کلون شده رامی‌دهد. 

به مر ad‏ مین ول یک DNA Mad‏ کلون ده 
یوقت J‏ یت is DNA J‏ دا شود.این مر میت 
توس برش کلون DNA‏ نوریب با همان sug ol‏ 
wt‏ شده بای تولید امل‌هاینوتکیب نام شود سبس 
DNA‏ کین شده و JLo DNA‏ مور کتروفوز 395 
یرد ررش she eS‏ دای موکول‌هان 2۸1۸ با 
cela‏ مختلف است (شکل ۵-۱٩‏ 

درآ زدیک به خنئی؛مولکول‌های 10۸۷/۸ رای Sj Ah‏ 
ی فکروفوز به طرف yi‏ عبت Sp‏ 
i JOS a i‏ بت ی gaa‏ تشر ad‏ را یرد 
مولکل‌های ده مشب با مدیگر بسورت یک باند درمی‌یند که 


هستند و tr‏ 


1- Shuttle Vectors 2 Subetoning 


چگوه نهایمخمرمیتواند در لاسیدهایاتصاصی E.Coli‏ 
بهسلولهای مر هش dl‏ مر oi bal‏ نوعوحشی 
که در موش جهش یاه یوب استه J‏ شوند 
aby) leat‏ مور غربلگری در ین نولیهای زنی 
مخمر سمو از 2(۱۸ نوم بشتراز 10۸ فده ‌کند به 
خاطر که ag‏ ساکاروایسس دای اینروهای زبادی 
نیستند بهطورافی مراکم هستد. ای bE‏ یک ژنمی‌تاند در 
یک قطه ag} DNA‏ اد شده ودرحاملپلاسبدی قا یرد 
به مر یجاد تاه ژنومی پلاسمیدی که توس مکمل‌سازی 
عملکردی در سلول‌های مخمر غربل می‌شوده حامل پلاسمیدی 
بایستی قادر به همنندسازی هم در ساول‌های نادتلو هم در 
ln oe‏ مخمری sth‏ اي نع از ال که Uy‏ ازدید در 
میزیان‌های مختلف را درد حامل gd otal Ye‏ ساختر 
یک حامل شاتل مخمری در شکل ۵-۱ نشان ده شده اس این 
حامل درا جزاصلی ست که اجازهکلون سازی قطمات YDNA‏ 
در اد صی‌دهد. بمالومه حامل شاتل دارای یک نولی 
خودهملندسازی است (۸85) که بعنوان منشا همانندمازی 
DNA‏ مخت ue‏ مد یک مارم CEN 6) ake‏ 
امدهمیود که اجه تقسیم صحیحپلاسمید اد طیتفسیم 
be‏ مخمرمی‌دهد ویک ژن مخمری رمز که زیم رای 
ستتر اوراسیل (URAI)‏ که منوان نشانگر انتخاب‌پذیری در یک 
pote‏ چهش یاه نامب oon Se‏ 

ری افژیش احتمال ینک همه oly‏ نوم مخعربه لور موف آمیز 
کلون شون و در تاه بلامیدی وجود شتهبشنه DNA‏ 
زتومی سمولا بهطور جزنی رای ایچاد قطدات محنود شده 
همپوشان رای ۱۰ LS‏ تجزیه می‌شود. سپس این مت به 
حامل SU‏ متصل pie‏ که درآ بط baby‏ یک آنزیم 
محدوگرکه انتهاهای چیه مکمل اهامای ات ی 
مخمری تویدمی‌کنده شکسته می‌شون |شکل BL WOW‏ 
pre ol Sa‏ شده ۱۰ jigs‏ روی DNA‏ مخمری به 
طوتصادفیبهحمل‌های شانلملحق می‌شوند. Bla)‏ **لون 
(Et‏ هر دام تال یک LG po‏ نوترکیب خاس ead‏ 
اطمینن از اینکه هر نحیهاز gDNA‏ مخمری احنمال زیادی داشته 
باشد که در یک کتابخانهحداقل یک مرتبه موجود pi abl‏ است. 
شکل ۵-۷۸نشان ده استکه چگونه چین تاه نوس مخمر 
می‌تواند ری جنساژی ژن نو وحدی bs‏ با چهش‌های 40 
حساس به دا رال شود که el pH‏ قصل بیان ده فست. 


فصل ۵ - تکیکهایزتک ملکول E‏ 


۶ شکل تجربی ۵-۱۷ یک کتابخانه ژنومی مخمر در یک حاملٍ 
شاتل پلاسمیدی که می‌واند در مخمر و 1:0 همانندسازی کنند, 
می‌توادساخته شود( اج یک حامل شتلپلاسیدی بل HS‏ 
کردنژن‌هایساکارویسس وجود یک ندیه مخمری همانسازی 
(ARS)DNA‏ ویک ساترمر مضری (CEN)‏ جازه هملنسازی 
ماو و تیم در مر می‌دهد همچتن در مر نگ eh‏ 
ake‏ 1843 وجدداردک اجه م‌هد که یک مخمر جهش یات 
how rad‏ فاد ومیل رشد ند مرجم ای easy‏ 
رای هماتدسازی و تخاب ذیری در E.Coli Camp” ORI)‏ ویک 
بط 9 ly‏ وود راجت قعمات DNA‏ مخمری اس( S84‏ 
سول ری ساخت DESL‏ زومی مخ هضم جزتی DNA‏ 
yoy‏ کل مخمر با 5003۸ که قطمانی در حدرد jh ASV"‏ تلد می‌کند. 
حاملبه لور رش aa‏ وم توسط حضم رن با 90۳ که 
آنتهاهای جسبنده همانند 5۵1۸ Sg tly‏ تیه شد. هر mai aS‏ 
acd‏ ۳.00۱1 که داز انتخاب بای مقومت gal‏ سیلین رشدمی‌کند 


دای یک نوع منز مه 01۸ مخت seal‏ 


agg‏ اتءانمواولمسطح any A‏ در وا چفت 
ها bate DNA‏ می‌شود این عمل ایو برودی در 1۸( 
IB‏ م‌هد همین lil Hi le‏ میدهد در تج 
وقنی که به ژل نورماورای بنفش (UV)‏ تابنده می‌شود, نواحی ازژل 
که دای 1011۸ هستندروشاییخیلی یشتری نسبت به نواحی 
بدون 0۱۷۸ درد 

زمنیکهقطمه QDNA‏ کون شده‌از ی حامل lis‏ می‌شود: 
اغلب با چندین il‏ محدودکنده را یج مات slag SoS‏ 
می‌شود.بد از جداسازی توسط الکتروفورز ژلی. همه یابرخی از آن 
قطات کوچکتر می‌توانند به طور مجزا به داخل یک حامل 
پلاسمیدی متصل شوندو دا توسط روش معولکلون شود 
این فده نحت عوان زیرکلونسازی!)تناخهمی‌توند که 
مرحه che‏ در ری a lags atl‏ ساخترهای جدیدقبل 


استفاده است. le gi‏ محققی می‌خواهد شرایطی که تحت آن 
یک ژن بان می‌شود یر هد سکن تا زان سای به 
مور ae yy Se‏ مت ایک زن کون شده ایک 
DNA as‏ بای egg‏ تفت Sl‏ یرون سای 


1. subcloning 


Lt‏ ماوت 


ربا Om‏ سم سکم سا fle‏ 


عرض آها ساوی عرض GS‏ 1۸( یی ات که در شرع 
indy‏ را ده ده ود cla Sle‏ کوجکتاز ومع ستر ی 
بسیر سریر از وکول‌های بزرکتر حرکت می‌کندهباراین 
مولکول‌ها nail‏ مخلف بصورت cle ate‏ حرکت 
Sa glad lye ae‏ در حدود ۱۰ لی ۲۰۰۰ BR‏ 
می‌توندتوسط اکتروفوز Sh sy‏ پل آریل آمدجداساری شون 
و مولکول‌های بر در حدود ۲۰۰ ی یشترا ۲۰ وروی ژل 
آگازمیتوندجداسازی pd‏ 

یک روش معمول برای مشاهده باندهای DNA‏ جذاشده روی یک 
زل نکپ کردن زل در معلول حاری رنک فورمانتانیدیوم 


| ۱ زیست‌شناسی سلولی و مولکلی | 


fe 
} | 


eels ae 


p DNAS‏ سر 
A ea UR Se‏ 


تشم شکل es pe‏ تما 
اسات رم ار وخوک iP‏ 


Ln Q000 


پیت کرد و of‏ رما سار 


شکل تجربی ۵-۱۸ غربالگری باه نوس مخ توسطمکل‌سازیعملکردی. میرن کلنهای le‏ نوج طبیعی ایک ژن 
مخمری چهش بفت را ai yl‏ در ان ال ژن CDC‏ نوع وی تسا He pao le Jae‏ باه در دزی Set‏ موش 


ساکرومیسس برلیغربلگری تاه مخمری استفدهمی‌شود که ea‏ است و چهش cde‏ حماس به دار حملمی‌کند.ین سوش جهش یفته در 
(Cj ld‏ ونگدری مشود eM‏ نوریب ذخرهشده S Jag‏ در SSE‏ ۵-۱۷ ان ده شده ات ad aa‏ وا وهای 


مخری چهش باه نحت as‏ کنر SS‏ شروع مین وه .وهای مخمری فشک یه نیا کم که دای SDN‏ 
پلاسیدی کیب هستد یود غاب اسب در دای ۱۳ درجهرشدکنن iy‏ ای مخمری JS‏ اه و در aca‏ رکقلر 


SS‏ ودر ما ۳۶ درجه واقع شود دای Atlee Jab a Za ray‏ دای نسخه نوعوحشی از ژن 6062 oj‏ خوهند اد 


رسبونوکلئوزیدتری فسفات‌ها (GANTP)‏ انجام می‌گیرد. ابن 
مولکول‌هابرخلاف دئوکسی ریونوگلئونیدهای طیعی AGANTP)‏ 
فاد گروه هیدروکسیل "۳ هستند (نکل ۵-۲۰ کرچه 7۴ 001(۷ها 
age‏ توسط زیم DNA‏ سا زنچیره در J‏ رش DNA‏ 
افزوده شون وی وقتی که افزوده شدند ATG gal‏ یود فسفودی استر 


gasp‏ فسات دیگر تشکیل as‏ رین زوین یک 


0117 ستز er‏ را خانمهم‌هد و نتجهش یک زتجیره 
دختری تنم در موقیتهای خاص مرتط با از Ss‏ 0077۳ 
افزوده شده بر روی زنجیره الگو است. 

تبین ولی فده از روش خامه زنجیره دی دنوکسی سانجر 
سول با نادهاز یک eta‏ تین توا کنده (ISNA‏ 
pal‏ م‌گیرد واکتش با دناتوه کردن یک قطمه GSDNA‏ 
دپرشتهای رای وی hep‏ او به مور ستز DNA‏ 
0 فشروع می‌شود. از یک ایگودنوکسی نوکئوتید مصنوعی 
ون پم ی وکش aS idole‏ که دزی 


SE پل این‎ PEG است لبم‎ =LIOAC 


همجتینمتود ی اج قطات GDNA‏ اون شده فاد 
Sys‏ طول ماب dy‏ تین sy IS‏ رن 


مولکول‌های 0۱۶ کلون شدهبهسرعت توسط روش Jails‏ 
دادن با دی دنوکسی تین توالی بی‌شوند. 

شناسایی کال هر نطمه 1001۸ کلون شده نیا به نمین تولی 
نکتوتیی آن رد افساجررو همکانش روشی رباع کدند 
که موه زی تین yo easy IG‏ ات 2۱۷۸ رای 
طول بیشت از ۵۰۰ نود ورد اسفاه ریگرد le‏ 
این روش ستتزکردنقطمه DNA‏ مین IY‏ دهاز یک تعنادی 
زنجیرههایدختری است که در یک نها انار داد و طولشان 
یک نوکنوتد با هم متفوت lls cl‏ زنجیرههایدختری 
نامام ترا pl‏ مان تولی ترکوتیدی as‏ 
ای اناییرابین AS‏ 

سترزنجیره‌های دختری نامام sal‏ از ۲و "۳ دی دنوکسی 


شکل تجربی ۵-۱٩‏ الکتروفورز ژلی صولکول‌های 08٩‏ با 
glans‏ مختلف راجدام‌کن. () یک ول hag‏ رختن ماع حاوی 
adios 8h‏ رل al‏ رز نشده ین cab‏ که چند 
میلی متا هم فاصلهدان. هی می‌شود.همچننکه گر امد می‌شود یا 
bees esl‏ کول مد یه مشود بست ی تدکیلمی‌شود 
که شام yl dary‏ به هم پیچیدی ‏ مره است. اعد 
it‏ مرتط به هم با فا Sine‏ لفت 5B‏ رل se‏ 
et tal‏ بای تشکیل Jj‏ .دای جداشده می‌توند توس 
نادزی JUL gal Bod ictal)‏ بش یا توسط 
نزن یک رنگ yg‏ اند (by ppl‏ به 2۸۷۸ متصل 
می‌شود. دده نون Seb)‏ یک ژل نگآمیزی شده تدم schon‏ 
:4۲:8 :۳:8 ه 010۸ متمل می‌نود و زینو eft UV‏ 
مشود هی موجوددرسمت چپ وسمت رست بعنوان DNA‏ 
lag‏ شکل ails (Ladder)‏ می‌شوند -قعلات L DNA‏ ندز 
سلوم که نان مجمی he‏ تعین ناه DNA cs‏ در مود 
آزمایشکاهی به کار می‌رود. 


A‏ شکل ۵-۲۰ ساختار دثوکسی ریبونوائوزیدتری فسفات 
(0۱۳11) 9 دی دنوکنی ریونوکنوزیدتری فسفات (ANTE)‏ 
gil‏ یک رزینوی GANTP‏ به یک رشته ی در حال تشکیلء 
جوی طول شدن ah J‏ لتقطهبی‌گود. 


را اد ری | 


op‏ رارف[ 
pe Sea‏ 


sea 


ade 5 1D 
سرت متا مکی‎ 
جرا کتک‎ 


تیگ 


افقتقا .من ید | a‏ 


0 


3 Tes 
3 ATEGAE TEAST CAAGAACTATTCGGCTTAA 


DUA Jk 


sere srr 


5 TAGCTGACTCARS 
J ATEGACTOAST EAAGAACTATTOGGCTIAK. 


۲5 
3 ATEGACTGAGT EAAGAKETATTCGGCTIAA 


TAGCTGACTCAGT ICTIGATAACCCS‏ و 
FATCGACTGASTCARGAACTATTOGGCTIAR‏ 


۳۹ شکل تسجربی (شکل رنگی) ۵-۲۱ GLADNA‏ کلون شده می‌ترانند توسط روش سانجر, با استفده از دی دنوکسی 
ریونوکئوزیدتریفسنا‌های فلورسات at CANTR)‏ تولی شوند I) a)‏ فد DNA‏ تعین ولیشده [حوف bel‏ ویر 
درکسی Be‏ توص (حوف ی هرد میشود پم در ee AIOE ae‏ با pelt Ses SP‏ بل 
متا ناک a pny SM JS‏ طریل م‌ود. 9 Jn‏ 01۴ [زرد (Si‏ وجد رد ب SUC YS‏ 
07۴ باق یک 73۴ و رین زنجیه در یک میت در ترا ib‏ در نود یک درصد از JE hj‏ من لام PISS‏ 
ggg‏ از hb‏ 9 رهش هست که به ور تعاس eas‏ و ری 077 به نها رین )یبد دنور 
کال یک DNA‏ نودچها واکش ld ail Spo oS pag‏ منوت pl QINTP)‏ ود ۲۳۳ که هط 
تام age at‏ یود فده از 4۱۲7۴ایتانرشده با gy lS lag) ile cy Sy Jae‏ نان ده شده آست؛ 
ls‏ شون( در یک دستگاه NaS Io‏ تیب واکش مود نو ی ق یرد تیب هر هریک از چهار نگ لمات 
de‏ هی ژل بت ینود لش ده شده دا شکل نا از تیجهحامل من تلی Shel GDA pes‏ 
تولی رشته نت شده به دست آید.ا(-نوکئنیدی که ly gl‏ تین شود. 


که میدز روی 


Boy کل نم‎ oh Seis sie 


SAS 9S رف‎ 
Web توسط درگ‎ 
sub ined از‎ 


دتهمرنب شده از Sle gS‏ دارای .193 


تین نوی بای SP‏ 


تولی زنوی 


Shen تلیژوبی‎ 


هم شکل ۵-۲۲ دواستراتزی رای جم‌بنی A‏ کال زنوم. بک روش بل جاای ‏ جع کدن یک G95 DNA ote‏ شده 
Se‏ بان داد ک کل زو را رگن این عم se‏ توس جفت NS of‏ لو شده ترس هداز تسا رف گرد شفشه 
ae ioe sae‏ شود سس DY Seely bc ASHE ۱۸ Ip‏ نمی ال جمع بندی شود وش Ble‏ 
هلت نسبی مین I‏ خر 0۷۵ ae Ay 930 Siar‏ مرب کین باقع مین بت وی کنو‌های ای به طور 
Joh» i has‏ لیا ان رود اکن از نومازی ترا زوس توسط ریف سای ge‏ طات وبا تمد ی زا 


مجموهای از قطات GDNA‏ کون شده داردکه تولی نا با هم 
همپوشانی داد زمانکهتولی یکی از آن قعمات تعیین شد. 
classy‏ باس تیآ de lg‏ ما 
بای استفده بصورت پرایمر در (ast‏ تولی قطمات همپرشان SHES‏ 
ستز شود در ین روش تولی هر زتجبهبرگ DNA‏ توب 
SOLIS yt‏ فده gan‏ که نکیل م‌هند 
تیینمیشود روش دوم که تین تولیتصافی کل نوی ial‏ 
می‌شود Sa oye‏ جدامازی یک مچموعهمنظم از قطات 
DNA‏ رکه op‏ را دربم‌گیرد ناد ین روش شامل تعین 
تل‌ساده J‏ لونهایتصادفی از یک ELS‏ ژتومی Lat al‏ 
کل کو‌های انتخاب شده بای تین Sy‏ چنن استکه يانگین 
هر قطمه نوم تسین تولیشده ۱۰ بر است.يندرجه از بوشش 
تضمین می‌کند که هر قطمه ژتومی تین NS‏ شله یشتر از یک 
عد ath‏ تولی کامل ژنزمی غلب با استفاه از یک ing A‏ 
کامیتری S‏ همه sla ay gl‏ نواحی همبوشی ان 
در یک ردیف قا میدهد جمع میشود. ین تولی نصادفی کل 
نوم روشی سریع و از لحاظ هزینه بای تعین JIS‏ انازههای 
ge‏ از DNA‏ مناسب است وبینتر Ale apy‏ زنوم نان 
توسط این روش IS al‏ شدداند. 


وجود درد 


ao ee‏ زر lg‏ 5 4471 لاو لفتهای بای از 
glad NTP‏ طیمی است. 401177هابطور تصدفی در محلهای 
مرتط با 0۱1۳ قرر Cel iS‏ خاتمه پلیمریزه شدن در آن 
معل‌ها در ape ly‏ (شکل ONY‏ ود کردننشان‌های 
فلورسائت با رنگ‌های متفاوت در هر جبهار تا 00۱/7 اجازه 
می‌دهد که هر lal‏ دختری اتعم با توجه به تشانه 
قلورسانتمرتشان JSS) gt las‏ ۵-7۱ بای مغال 
بدون توجه به داز همه قطعات plait‏ که به یک باز ن) ختم 
می‌شوند با یک رنگ فلورسانس خواهندشد[ا نگ زرد و eal‏ 
که با با ۸ خانمه Layee‏ رنگ دیگرفلورسانس خواهندشد (مثلً 
رنگ (of‏ ترکیب ات دختری نام از هر چهار کش 530 
ژل‌های ob‏ آکریل آمید مخصوصی که مولکول‌های SSDNA‏ 
gles,‏ که نقط یک نوکتوتد با هم Gy‏ انا یود چا BS‏ 
مور الکترووزقارمی‌گرند یک شنااگر Np ge Sag‏ 
چهاررنگ فورسانت peas gles‏ اهای ژلقرا رنه فست. 
ly‏ رشتهالگو 10۱0۸ اولیهمی‌تون از ترتیب 
که بهفناساگر فلورسانسی می‌رسند. تعيين شود. 

shane‏ تبین Pgh ob ly‏ از ای زوم اتی زوم 
کامل یک موجود oj‏ ممولً محققا یکی از اتاتزی‌های آور 
شده در شکل ۵-7 ب کر م‌برند وین روش ناه جدامازی 


a fl 


0 شکل تجربی ۵-۲۳ (شکل رنگی) واکنش زنجیره‌ای 
(PER)‏ 4 طوروسیعی بای ازدیاد نواحی :18 با عولی‌های 
شناخته شده به کار می‌رود. بهمنظر زدیا یک ناحیه خاص از IDNA‏ 
یک من به طرش whan‏ پا ینید ae‏ وت 
ری وهای در INNA‏ رای رف تاحه وا سر خوهد 
کر وهای آی وشن slings‏ ده ات کش کل ازیک 
ری Jasna‏ ۵ دورشه‌ای Vp)‏ !ی Sef}‏ 
ye ops an ly‏ هر دور چهار ey‏ 
یدزی فسفت, DNA‏ لیم بر به گر که بصورت Tag‏ 
لیم شاخته ینود استه در طی هر چره ۳18 نا کیب PSY‏ 
ری جاکردنرشههای 10۱۸ کم ینود سپس Bee‏ اه ان 
+ مه ری اتمال به ای مان که در اف ای که 
رید نجم یشوه سرد می‌شو. سپس TQ‏ رز هر دو پر راز 


gh‏ ۳ آن مداد می‌دهد که زنجیره‌هایتزهستر شدای را تولید 


می‌کند که در چهت a‏ رنه لگومتدا hye‏ درطی سپمین 
چرخه دومولکول DNA‏ دورشت‌ای ay‏ می‌شود که ز bb‏ ناه با 


تلینحهزدیاد ده مساری است.در هر چرخه پی در S ig‏ 


مرا Jaa J‏ خواهد ند و 2s pa yA lg py‏ 
بسازادی از قطت یگ 101۸ در 5.53 go)‏ کرد 
POR at‏ توا تون تما چرخه‌ی کون وکنش برای 
سای زا در هی بای نوب DNA‏ و در دای این 


یف شده ی la‏ و دقن Bb jh‏ شود 
یک کش که ۲۰ مب یش میور I‏ دف fy‏ | یک مین 


ای زد sah‏ کرد 


دورفتهای و te lan 9S yp‏ مکمل در یک مسیر 
ofp Syd J‏ همچانکهدرشکل 9-1۳ورهشده ات 
یک روش 968 نمونه با دناترهکردنگرمایی یک نمونه ADNA‏ 
رشههایمفدشروعمی‌شود. در رحه مهد لیکو 
مکمل بهتههای DNA abit’‏ هدف داخوه در قدری پیش 
از DNA‏ دتوه شده ail‏ می‌شو و ما هبتر از ۵۰-۶ 
درجه ورد م‌تود کوکتیدهایخاص هد خطت‌های با 
وجود eda ile io‏ مکمل‌شان در digas‏ ۲0۱۷۸ دورگه خواهند 
شد. در صورتیکه زنجیرههای طویل DNA‏ نمونهبهعلت CAME‏ 
ج میشوند. لیگونونوبدهایدورگه شده بمنوان 
برایمرهییبرای ستتز زنجره DNA‏ حضور وکسی 
تولنتیدها (NTP)‏ و یک pyle jhe DNA‏ © ما مانند. 


eee 


جرخ یوضر 


واکنش زنجیره‌ای پلیمرازتوالی SONA‏ خاص از یک ترکیب. 
بیچیده را زیاد میکند. 

اکر ingly‏ نوکلرتیدی در نتهاهای یک احیه EDINA‏ خاص 
شناخته شود ala‏ ال آنمی‌واند gine a‏ توا ES‏ 
زنجیرهای (PCR) jh‏ زیادشود. در این جا ما تکنیک PCR‏ 
al‏ و سه حالتی رکه در آن اسفاده ple‏ توضیح می‌دهیم, 
٩‏ به Lily‏ دناتوره کردن متتابب مولکول‌های DNA‏ 


E Pom | ap تکنیکهای تیک‎ -۵ Jab 5 


DNA هدف اختصامی در‎ oli شکل تجربی ۵-3۴ یک‎ AL 
استفاده در کلونینگ, ازدیاد‎ gly PCR ژنومی کل مي‌تواند توسط‎ 
مکمل یک ای تلی هدف و‎ PCR بای‎ sre حاصل کند. هر‎ 
پای یک آنزیم محدودکنده است که جایگاهی‎ eth نامل توا‎ 
Bamlll Jy ال پر ای یک‎ of ناجههف نار در‎ Job 
است [وجه نید‎ 14111 JIG دای یک‎ ۲ yay هست, در صورتیکه‎ 
رای سادگی در هر دور دید فط یکی دور‎ 
ford هدق با ای محدوگنده ماب‎ cba از شید‎ 


نشان ددهشدهاست) 


مینک تلد قطمت aha‏ چسبنده مین این قطات 
aie‏ مها پلاسیدی ale‏ نود ود ۳ توا روش 


سول که در شکل OMT‏ رده اه کون نود 


1. Thermus aquatices 


آنزيم بلیمازی که از تربوس آکواتیکوس() باکتری که در 
چشمه‌های آب‌کرم زندگی میک به دست می‌آی ها یرود ین 
آنزیم. 120 بلیمرا نامیده می‌شود که می‌تاند حتی در دمای ٩۵‏ 
درجه ال باقیبمند و پایمرهر در He‏ ۷ دچهطویل 
کند وقتی که سنتر کامل شد. کل ترکیب نا دمای ۹۵ درجه برای. 
دنتوره‌کردن DNA‏ دورشته‌ا هساختهشده گم م‌شود ید 
ینک Wooly‏ لین رده شد چرخه دیاز نت به طت وجود 
hu sled» Atlee ll AL aly‏ اوه کدن US)‏ 
[pb‏ به J‏ دوکهشدن و سنتز سرد کردن)خواهد ود به 
سرعت تولی دلخواه ما ا تشدید خواهد کرد. در هر چرخه تعناد 
نسخه‌های تولی SIAL oe‏ پریمری HP‏ می‌شون! 
رین تولی لوا به و وی فزیش بدا eS‏ هرد یک 
ییون بر داز ۰ چرخ) در صورتکه سب تولی‌ه در ای 
تمه دون stage Bub}‏ 


جداسازی بستفیم یک abd‏ خاص از 0۷٩‏ نومی بای موجودات 
زند‌ایکه در آنها همه‌ا قسمت بیشترزنوم تعینتالی شده است. 


PCR aj‏ که با DNA‏ زتومیکلی شروع می‌شود. اغلب 


تن روش بای a‏ دستآوردن yeh DNA sal‏ مود 
Bs‏ بای کلنکردناستء در رد بیان Pose‏ پر 
sais‏ ری Sp‏ هس Sa NL‏ ارف نی وی 
داخوهطراحیم‌شود و شامل تولی‌های هستد که توسط 
آنزیم‌های محدودکنده خامی شناساییمی‌شوند (شکل ۵-۴۴ 
پس از ادلی هدف lg‏ بای حدد ۲۰ چرخه PCR‏ 
شکست با یم‌ای ayn‏ ماسب, تلد قطات چمینده ر 
خواهد کردکه ab typ Yell‏ راب یک حال پلاسمیدی 
شکسته شده با همان زیم در ابطه چندگثه را خواهد ob‏ همه 
inal,‏ نوتکیب حاصل حامل DNA ss‏ ژتوس 


مشایهی هم که میتوند در Eli cca pe‏ لون شود با 
اصلاحات خاص PCR‏ حنی jl Sip DNA oll‏ ۱۰ یو از 


می‌تواند در این روش کلون شده و آژدیاد یبد 

تیه کید که اي روش کلون ردنت یدیا aa‏ بدست 
ol‏ از DNA‏ نمی و JU‏ بی بای a Ls‏ خاس 
مود نر رد Sip‏ روش 18 ان روش ستتی | معکوس 
کرد است این از helps leas‏ اجتابمی‌کن. روش 
8 برای جداسازی توالی‌های ژنی دستکاری شده در تعدلای از 
روش‌های مفید | توشیحدده ده است) تاه میتود. موه 


por | 3‏ زیستشناسی سللی و موی 8 


@a 


Jenene 


joe 


۳ [oss 


شکل نجربی ۵-۲۵ تولی gop‏ در جایگاه دخول یک ترانسپوزون توسط تشدید با PCR‏ وتعیین SLL I‏ می‌شود. a a sp‏ 

,ود ول ۸ی Bub‏ دخول نربزونعصر P‏ نیز به تیب PCR‏ یط lay‏ رازن GS‏ ده و وهای ناهد 

لت Sec ening ly‏ روش ای حسول این مر شکست 21۸ ایک زيم clipe‏ یک ار DB‏ ون SS‏ 
یا میک تال قطاتمحدودشهاخصامی حامل, go DNA Ga ly‏ اتید al‏ کرد ستفاده ple DNA day‏ شده 
See‏ تیال تون جفت مود as JPCR bas‏ سای Sera cad il ag‏ واکش ی ول DNA‏ 
JS)‏ ۵-۲۱ را ملاحظه کند) با استفاده از قطمه تشدید شده با PCR‏ بعنبان یک الگو و یک پربمرالیگرنوکلوتیدی که با توالی‌های نزدیک به انتهای 
ined?‏ ییاد وی oe It‏ تراسپزن وکومزمجا منود 


DNA,‏ توسط ازدیاد با PCR‏ با استفاده از دوپلیمر 
ودک ی جفت شن وهای موجد دراتهای 
"۵و ۳ 1۲۱۷۸ مرتبط طراحی شده ical‏ جداسازی شود همچانکه 
AS‏ توضیع داد شد.ین یره ماد bb sy‏ شوک 
ری alate‏ معدود شه بای تسهیل وود DNA‏ تددد 
شده به داخل حامل پلاسمیدی مناسب باشند. 


تهیه pc HS tary‏ که چگونهبروب‌های ایگونکثوتیدی به 
yp oi) fe‏ سازی می‌تواندبه طریق شیمییی سنتز شوند. 
تیه چنن پروب‌هایی توسط SPCR Labo,‏ به سنتز شیمیایی 
فقط دو poly‏ بت کوچک مربط با دواتهای تال هدف درد 


روش PCR‏ ید بای جداازیتلیهای نی از مجودات 
زندهچهش ینت و برلی سین een IE Se Sel‏ 
مقاوت هستند itl‏ می‌شود. یر بر روی روش PCR‏ اجازه 
زدیا از طریق PCR‏ نالی‌های DNA‏ خاص از GamRNA‏ 
سلولی را می‌دهد. این روش بعنوان ۲6231 با رونوشت بردار معکوس 
(RT-PCR)‏ شناخته م‌شود که با همان روشی که قبلا برای 
جناسازی 400۱۷۸ از یک مجنوعه GMRNA‏ سلولی توضیح 
wld‏ شده ogg pol cal‏ معولاً یک ply‏ الکو a5 (AT‏ 
MRNAY la A hyd‏ درگ خواهد She ply ing ad‏ 
ستز رین زجیره i aug, gDNA‏ رنوشت pn dy‏ 
استفاد می‌شود. یک CDNA‏ خاص می‌تواد از این Sp‏ 2 


مد عیدب ۴ 


P‏ جفت igs go‏ تشدید شون ودر جهت مخالف طویل شون سیس 
تولی قطمه حاصل می‌تواند b‏ اتفده از Get pe DNA pally‏ 
شود تولی اصلی بای شناسایی جاباهدخول عنصر USIP‏ ین 
pai ll‏ و وهای نم ol‏ دگل این روش ASI‏ 
کردن از bj shar‏ فطمات ۵۱۷۸ و غریالگری آنها به منظور 
SDA las‏ کلون gj bbs pa‏ چهش ین مود نظر 
why tel‏ 

روش‌های مشاب ری سار وچدات زد بری date‏ دول 
هکره ده استکه pote Juli sly yp‏ 21۸ جرک 
با lain‏ وهای تعین نوی شنه که م‌تنند به طور 
تصافی در ال زوم رد شود ol‏ شود 


کلونینگ وتعیین خصومیات DNA‏ 
# در کلونینگ DNA‏ مولکول‌های DNA‏ نوترکیب با ورد 
gags‏ قطات DNA‏ به DNA dap JB‏ ال 
تشکیل می‌ون. سپس موکلهای SSDNA‏ ود 
cnn gin ye‏ شده و در آن چا همندسازی کره و مر 
DNA Jil sj‏ نوزکیب رید ship‏ 
نزیهایمحددکنده (afl‏ ویها ape‏ 
تا ۸ جفت بازی پریده و قطعات مشخصی را که اغلب SP‏ 


انهای چسینده می‌باشند iS go tly‏ 
هو ab‏ اصل از عمل ages ipl‏ با انتاهای 
مکمل می‌تواند با زیم DNA‏ یارب هم متصل شده و 
مولکول yg DNA‏ را JS‏ دهند (شکل ۵-۱۲ را 
ملاحله کید 
8 حسامل‌های کاونینگ Ecol‏ سولکولهای DNA‏ 
دورشته‌ای کوچک 0p, (ML)‏ و حاوی سه ناجیه 
عملکردی یینی مب هماندسازی, ژن مقاوم به داروو 
جایاهی که قطعه DNA‏ می‌تانبه آن ورد کرد 
thy‏ وهای hb‏ حامل بسورتکانی‌های روی 
محیط lil‏ رشد می‌کند (شکل ۵-۱۴را La ina‏ 
کتاخانه DNA‏ مجموای از کلونهای ۵79۸1۸ هید 

| شده ار MRNA‏ جدا شده از یک نوغ خاص از بافت است. 
کابخنه زنومی مجموع‌ای از کلونهای حامل Gilad‏ 
thy‏ که از برش کل نوم Job‏ نداد 


Mobile DNA elements 


: | 


نون گر ری ادیدتوسط DNA yg ian lp PCR‏ 
زنمی با geDNA‏ ستز ند از mRNA‏ سللیبشد بای تولید 
محصول نشاندر با ردیاکت از PCR‏ 0(/1۳های نشاندر پا 32۴ 
درطی آخرین دوهی ca) olay‏ نک Sing‏ 
تهیه شده توس PCR‏ نت طویل هستندو تمه ردو کیو 
زیادی دارندکهبه نها الحاق افته است. این پروب‌ها معمولاعلامت. 
خبلی اختصاص‌تر و قوی‌نر از پروب‌های Fw‏ شده از طریق 

nd‏ ( م‌دهن. 


نشاندارکردن ژن‌ها توسط ورود جهش‌ها: کاربر فید دیگر PCR‏ 
ازدیاد یک ژن تشاندار شده از DNA‏ ژتومی یک سوش He‏ 
افهاست ین روش روش ساد‌تری رای soi tbls‏ مرب 
با ig‏ چهش ob ah‏ نسیت به غربال کناخنه نوس 
مکمل‌سازیعملکردی است (شکل ۵۰۱۸ ain‏ کید 

کلید ین نوع سفاه از lls PCR‏ تلد og lo te‏ وود 
یک تلی DNA‏ نناختهشده a‏ دا [نوم یک موجود زنده 
آزایشگاهی ست.چنین چوش‌هی نشیازورود م‌تواباستفاده 
از DNA pai‏ تعرک! alg‏ ود که میدز یک جاگ 
کروموزومیبه جایگاه دیگرحرکت کن. نهد فصل a‏ تفصیل 
یا شده استء این ah 4DNA cia‏ طیی در نوم الب 
موجودت apne a‏ یبش ار نها به Joy SoS,‏ کنده 
yy‏ متقل شوندممکن است بعث فقدان عماکرد جهش‌ه 
شود بای Spee DNA pais, gl ee‏ مکس سره 
gle ado SL P pace lyn a,‏ هنکن اسفده‌ز 
تولید آمایشگاهی جهش‌های دخولی؛نغیر داد وقتی ee‏ 
شد که دخول عنصر P‏ باعث جهش یا فنوتیپ مورد نظر می‌شود. 
تولی‌های زنومی مجاور بهجایگاهدخول میتراند توسط تغییر 
PCR yyy‏ اتانزد شدید گرد که J‏ پیمرهای ستتزی 
مکمل باتوی عنصر aS P‏ شده فده م‌کند لیاجازه 
می‌دهد که ولی‌های همایه نخته نز ید شود چنن روشی 
درشکل ۵-1۵ترسیم شده است. با شکست ۱1۸(آی ژنومی‌مگس 
سرکه شروعمی‌شود که شامل دخول یک عنصر با یک آنزیم 
محدودکننده است که DNA‏ داخل pce‏ را می‌شکند مجموعه. 
قطعات DNA‏ نکسته ده که با I DNA‏ نیمار syd‏ 
موکو‌های حقوی را حاصل مین برخی از نها دلی DNA‏ 
عنسر P‏ هستند. سپس ناحیه کروموزومی در اطراف عنصر P‏ 
مود توسط PCR‏ اهاز مرها که با SO IG‏ عنصر 


| ۳ ۱ زیست‌ننسی سلولی و مولکولی | 


ge df pe‏ اکن gle‏ نکن Sie og‏ چگونه 
یک گلون DNA‏ جدامزیشده یود به مور ماه ین ژن 
مورد استفدهقرارگیرد. ما چندین SSS‏ عمومی را که به طور 
گسترده مور Se joa‏ و که بر در ساری ید 
leap pln Sy‏ چه فت و در کجا زن‌ها بیان 


cae sre‏ ررش‌های ای نید دی زد پوین وبه 
ارت دیگر دستکاری وهای سب cel‏ لین اگوی 
gle‏ سار و کر نها را settee tad‏ 


تکنیک‌های دورگه سازی pad)‏ بداسبون) اجمازه شناسایی 
قطعات DNA‏ اختصاصی و MRNA‏ رامی‌دهند 

دوروش خیلی GRNALDNA IS ULL uy obs‏ 
خاص در درون یک ترکیب پیچیده. جداسازی با الکتروقورز زلی و 
هورگ سازی SLL‏ پروب Jats DNA‏ | 
ترکیب می‌کند سومین روش شامل Sip‏ سازی پروب‌های نشادار 
به طرر مستقیم با تن بافتی هیه a‏ است. ین سه SES‏ 
جندین کاریرد داد 

لکه گذاری ساترناولین روش دورگه سازی برای شناسایی قطمات. 
DNA‏ با تولی اختصاصی است که به خاطرلباغکننده آن 


tn plage!‏ که گذری ساترن شناختهمی‌شود. این 
تکیک lly‏ شناسابی یک قطه محدود شدهخاس را در AF‏ 
ید any‏ شکست کل زنم نی یک 
زیم apne‏ را درد وق که چین op cls EP‏ 
لکتروفرزژلیقررمی‌گید. قطمات مختلف زیادی WL‏ ترا 
زر جود داد که چا کردن هر 5 J‏ قطات AB GDNA‏ 


پیجیه‌ای ازقطمات: 


بصورت باند شخیم بر روی ژن امکان‌پذیر نیست. با وجود این 
شناسایی یک قطمه خاص که بصورت یک باند روی ژل حرکت. 
cl My ey he‏ بای Sp‏ شدن با پروب eB DNA‏ 


امکایذیر است. قطعات محدود شده موجود در ژل apts USL‏ 
می‌شوند و برروی فلت py‏ با غنا نوی توسطا که 
Me bs‏ (شکل ۵-1۶) لتقال wld‏ می‌شوند. در اين روش Bi‏ 
قطاتبرروی Jj‏ قفا می‌تود و ایجد یک Shy‏ ززلبرروی 
قترمی‌کند بات به ین خاطر مود Nd alin‏ می‌گیرد که 
بروب‌هاه ات مان dol Jj Boa‏ شون سپس 
ld‏ در lal‏ در سازی با پروب DNA‏ نادار شده با ردو 


۳ 


Bietting 


8 در کلونینگ GlamRNA cDNA‏ بیان شده در اثر 
روتویسی سعکوس به gDNA‏ مکمل یا Jas EDNA‏ 
| م‌وند 211۸های تک رشتهای lego dye j‏ از 
GLADNA ada ssh |‏ دورشته‌ایتبدل می‌شون 
| 0!9۸ههای دورش‌ای را سپس می‌تونبهدال حامل 
| پلاسمیدی وارد تعود (شکل ۵-۱۵ ر ملاحظه کنید). 
* قطمه DNA‏ لون شده خاص درون کایخنه رمتون U‏ 
دور Sle go‏ نود نان در با مود کنو 
SSSA aga obs‏ تولی مکل با قسمتی از 
قطعه 211۸ کلوتی شده دار 
| 8 حامل‌های شاتل که هم در مخمر و هم در 80 
هماندساری Sie‏ می‌ون بای ساحت SOLS‏ زنومی 
۱ مخمر oli‏ نمودزن‌های خاصی را می‌ون از طریق 
ob ly‏ برای مکمل شدن با ژنهای چهش یافنه مریط 
در وهای مخمر جدا نود (شکل ۵-۱۷ را ملاحله کید 
a |‏ قطات DNA‏ کلون شده بزرک آغلب با آنزیمهای 
محدردکنده رده شده و قطات کوچکتر اتلد می‌کند 
سپس این قطمت J jig SIG‏ جداشدهقبل از تعین 
| توا وچ Umea‏ در 6 پلاسیدی کین 
می‌شوند. 
DNA oll 8‏ لول ۵۰۰ نوکوتد بر اساس روش 
pole‏ اما زجیره با دی‌دوکسی] در دستگه‌های By‏ 
ont‏ تولی می‌شوند. 
Su |‏ تولی زنوم را م‌توان از کنر هم NB‏ دن تولیتعناد 
زیادی از کلون‌های همپوشانی حاصل از کتابخاه زنومی به 
دست آورد (شکل ۵-۲۲ را ملاحظه (aS‏ 
# واکتش زنجیره‌های پلیمراز (PCR)‏ امکان تکتیرتوانی 
یک قطعه خاص از مولکول 0۱۷۸آی الگو را می‌دهد. برای 
تکتر leat‏ از lly gael DNA‏ ارف آن را ات 
8 61 روشی چندکارهبوده و ol obs‏ را بای 2S‏ 
تالی DNA‏ زنومی خاص, CDNA‏ با توالی تقاطع بین 


در قسمت قلی ما ln SS‏ ای رای ji‏ 3 آوری 
۸( نوترکیب به منظور جداسازیکلون‌های ۷۸((] اختصاصی و 
همچنین روش‌ای اک ان نها میتواستن pt‏ یی 


فصل ۵ - تکیک‌هایزنتک ملکوال Wr‏ 


NaS plat 


روز 
teed‏ 
deg LON‏ 
بآ 


۵ شکل تجربی ۵-۴۶ لکهگذاری ساترنمي‌توان قفعه ای خاصی را در یک ترکیبپیچیده از قطعات محدود 


afd‏ مه محددده رد of‏ رسیم مین ان روش she‏ کی زين ALS‏ 2۱۸ اوق تیه بابک پرب نار 


دور م‌شود بر روی نیا eso‏ م‌کن. کیک ماه کار نون امن می‌شود که ۱10۷۸های خاص )2 ال یک ریب 


Sg‏ میشود که Vyas‏ ایک alah‏ محدود ns‏ لون ده 
bu‏ شده ات قطمه محدود شده DNA‏ مکمل پروب Ve‏ 
دورکه ایجاد می‌کند و مکان آن بر روی فیلتر می‌تواند توسط 


لکه گذاری Moy‏ یکی از روش‌های اولیه بای شناسایی یک 
os‏ کلون شد یس این نت است که چه نی و دای 
gage‏ زنده آن ژن بیان می‌شود. بیان یک زن خاص می‌تواند توسط 
زب 18۱۸ی مر با تساک گذری نوت SS‏ 
شود. یک نمونه ۰8۸ (که اغلب اوقات RNA‏ سلولی کل است). 
ترسط یبای قیل فمادیدکه وهای Ce ink‏ 
جفتبازها رین یبرد و cme‏ می‌کد که همه ملیل‌های 
RNA‏ ساختاربندی تا نخورده و خطی داشته dash‏ دنائوره می‌شود. 
RNA‏ فد پر سانشان در روی اکتوفوز ی 
ale‏ شد وه یک فلت یروس که هآ 0۸/های با 
ساختر دور و باز مصل ge‏ تال ge‏ همان روش 
ole‏ برد برض پروب JJ DNA‏ می‌گردگه 
مکمل plow cal gg}‏ فرشا مود ادرف 
J‏ یره LB‏ که مدا یک HE GRNA‏ درک مود 
apie‏ لک ری تن ور شود ان روش PES she‏ 
ی aul‏ مقر یک yo MRNA‏ در لها در یط 


IL Northem blasting 


شتامییمیکند 


si 


29 - 


1b 


0.85 4b 


شکل تجربی ۵-۳۷ ارزیبی لک گذارینورتن از ین افزایشٍ 
یافته 001(1۸ی 7 گلوبی در سلول‌های اریترولوکمیایتمایز یف 
را نشانمی‌دهد. 101۸ کل در سلول‌های اتکی که در ال رشد 
Jy Ady‏ تحت th‏ ار dy cf‏ و در سول‌های ناه ده به ور 
توقف رشد وی یفن پای نود ۹۸ ساعت با ۷ ساعت توسط لکه 
گذاری ورن ای 0۸ج Gar‏ سورد یی SSA Hh‏ 
یک باندمتناسب بامیزان 030۷۸ی موجوداست. 011۸ لین 
در لها تحت i‏ قزر گرفه هرت قابل تخیص است ip)‏ 
۷( وی درطی ٩۶‏ ماع داز تماقا شده دود ۱۰۰۰ بو یش 


مد 


| Pia سلولی و‎ pin a 


oly‏ مجاو لام به مظور بررسیبیان آنژن fe‏ می‌شوند. لین 
روش الگونکنوتیدهای تشان دهندههزران ژن می‌تانند تنها بر 
روی بک لام یش‌ای alg‏ ون cle gla by Si bb a‏ 
این آه‌ای لیکوکتونیدهای سنتری با روش‌های ساختن 
مدای ll Sag Soe‏ شده در Spl’‏ ماییت داد 
این نع از راهان Uy ole gl‏ چب‌های 
NDNA‏ تامیده می‌شوند. 


استفاده از ریزآریهه به سننلور سفایسه بیان ژن در شراسط. 
ite‏ 

مرحله phil‏ در مطلعه ell al yy gly‏ سازی 0۱1۸های 
Ly Ls‏ فاورسائت مرتبط با 01819۸های بیان شده 
توسسلولهای در حال Sy cul ellen‏ ۵00۱۸ در یره به 


Sous. 


کار برد می‌شود. it slab‏ دهد نها ین 
asp‏ ناسب با UEDA‏ مکمل‌شان در ترکیب پروب 
نا liga ly cdo‏ نود در میکوسکوب پویش 
کننه با لیزر!)موردشتاسابیقرر Ss‏ 

شکل Sangha ۵-۲٩‏ چگونه این روش Be‏ بای بررسی 
chal‏ در بان ژن موردمشاهه بع از al‏ فیرولاست‌های 
اسان از he‏ عری از ود ای بهمحبط رشدغنی Ja‏ دده 
می‌شون به ار رود داي نوع GUEDNA Gale‏ جداشده از 
فیرولاستهی رشد داد شده در سم وعاری از ود all‏ با 
رنگ‌های ip ye ila Calg‏ سبس یک ah]‏ 0۱۸ دای 
۸۶۰۰ ژن jn‏ مخلوطی حاوی مقادر موی از دو دسته 
0۱۸مهی تفت در يط جفت شدن Des pS JB‏ 
اینکه glacDNA‏ جفت شده شسته شدند. شدت فلورسانس سبزو 
قرز در هر تقطه UNA‏ تاه از میکروسکوب فلورساشس 
ندازهگیری می‌شو و نام هر ژنبراساس موقعیتآن برروی لام در 
پرونده‌های کمپیوتری ذخیره می‌شود. شدت‌های نسبی علائم 
yong‏ قرمز و سبر در هر نقطه مدا نسبی از بیان آن ژن در 
بخ به سرمهستن.ژن‌هایی که تحت این شراب رونویسی 
tiga gi‏ علامتی ایجادنمی‌کنن.زنهایی که در همان مقداردرهر 
دو ln‏ رونویسی می‌شوند به طر مساوی ی هردو 101۸مهای 


۱۳ 2- DNA Chips 


3 Scaning laser microscope 


مختلف استفده apd‏ [شکل ۵-۴۱ 
دورگه شدن درجا pM‏ روش py ES‏ به استخرا 
78(1۸ از یک سلول SFL‏ از سلولهااستکه در ان حالت 
ln ple‏ مکان طیعی‌شان در نحل یک موجود زد یا CAL‏ 
بردشته alas‏ در نتعه مکان ول و ارتباط آن با cla Soe‏ 
مجاورش از بینمی‌رود بای کسب اطلاعات by‏ در bla‏ 
ین ,کل باقستی ار یافت وی کل جنین فا 
شده Saw‏ است مورد دورگه سازی درجا برای شناسایی و 
os Sei‏ 8۱۷۸بیرمدرشده توسط یک ژن خاص قوار 


بگید ان تکنیک اه ey Cam‏ ان درهر من و هر 
مکنی سلوم شود [شکل BAA‏ 


ریزآراههای ٩101می‌توندبه eal aga‏ ری از 
ژن‌ها در یک زمان مورد BF NP esl‏ 

نمایش بیان alle‏ ژن به طور همزمان با تجزیه تحلیل 
ریزآراههای 101۸ مکنپذیر است که تکنیک دیگری است 
که براساس دورگه شدن اسید SAG‏ بایه گذاری شده استه یک 
oh]‏ 00۸ شامل یک آریشی سازمان اهاز زان ly‏ خاص 
نی مجزا هست که در نارهم BUS I‏ سح یک لام 
میکروسکویی Gab Uns ate led‏ رود یه 
نیع خصل lan J‏ ین ie cline oi By‏ 
sl‏ گروهی ole‏ ژن یک موجود زنده ‏ در طی باسفهای 
فیزولوزیکی با load‏ کین BLS ard ope‏ «هند 
تهیه ریزآرایه‌های DNA‏ در روشی برای تهیه nabs,‏ قسمتی 
در حدودیک کیلزز Dino‏ ده هر زن موردبررسی+بطور 
Spgs ns POR aug line‏ یک وسیله ی بای IB‏ 
دادن نمنه DNA‏ تشدیدشده بر روی law‏ لام dag lated‏ 
gDNA sa gy sh hie rey Sie resid‏ بد 
gh‏ روی سطح tnd‏ رین وه مور ره کرد 
ial gl‏ شیمباییبررویآها انجام می‌گیر. یک A‏ 
معمولی ممکن است دای حدود ۶۰۰۰ DNAS] edad‏ در لام 
fate‏ باند. 

در روشی جایگزن, الیگونوگوتیدهای Sag‏ (ک ID Vane‏ 
شان ۲۰ sayy‏ است) از یک نوکلتید اوه سنتزمی‌شوند و به 
طورکوولان به سطح لام شیشهای متصل می‌شوند. ستتز یک 
Ay jas‏ خاص میراد در یک تایه ویک ts yy‏ 
لام انجام شود lg gute‏ ایگونکنویدی از یک ژنمنفرد در 


AL‏ شکل تجربی ۵-۳۸ دورگه شدن درجا aig‏ فعالیت ژنهای خاص در کل و قسمتی از جنین را اداهگیریکند.نمنه وس تما با 
دتران ویک روا که ۳8۱۷۸ | در معرض nid ner Mian‏ مشود یک پروب 0۸۸ با 10۸ MRNA ache)‏ مر تب 
مشتنات نی دای slog‏ یی که وس ی oo Liye Ae‏ دز ینک وه پم شده با رب در PLE‏ 
که ورگ شدن را رو Lay agatha‏ تا شستو Cy‏ م‌شود سپس Spon gs‏ دیآ دی که به رو متمل می‌شود. 
نکوه می‌شو این ی بدیبطور کون به یک ol‏ ارگ مد gS jet‏ باقن یی مت می‌ود یک محصول رنگی 
وید ha‏ بآ thy slo ol Sal‏ شد. موسنری زمر شگر اف Se dee‏ ,سوب نگی در جین‌هایی که رو با RNA‏ 
دوه شده ات گیل J) fe‏ موش ۱۰ وه ری AINA‏ و Sonic‏ سایق ره است رگ وود را یک 
نوی از ودک در طولب خای هیده هلت نان میهد [) یک قسمت از ین موش fe) ate‏ مور پششی وشکمی از 
وله عصی (۱۳1) ونیا S99‏ 29 که نکن و5091 د زین ات و Spt‏ هوز Si ts‏ است, دید شود جنن مقس 
Se‏ کال بای MRNAS‏ تلد شده درل نکن رن انا ده ست. اگوی gS‏ از قطات دی قبل مشاهده است.قسمت ash‏ به 


مختلف شونو yp‏ معکن اس که عملکرهایزیست شناختی» 
Kab lice‏ ره حل بای ان ماه $5 Le Mel‏ حاصل از 
یک نهر Ua bil‏ این ژن بای بفتن clog}‏ که به 
طور شابه در چندین شرایط یا خرج از یک دوره زمانی تنظیم. 
می‌شونده است. این جنین اتفاده از آزمایش‌های آریهای بیانی 
ae we‏ بررسی ۸۶۰۰ زن در ly‏ مختلف PNB‏ 
ope‏ ولد یش از ۱۰ a‏ مج a‏ را م‌کند یک پرمه 
کامپیرتری مرتبط برای تعیین نسبت تولی‌های پر 
کار می‌رودکه م‌تواند این داده‌ها | سازمندهی کنو ژن‌هاپیراکه 


بان ls‏ داز یش سم نان ata‏ بندیکند 
بطوقبلملاحظای, چنین lan‏ تجزیه Abe‏ دسته‌ای» 
ژن‌هیی را که abbot‏ را رمزدارم‌کند که در فرآیندهای 
سلولی منترک شرکت igs‏ دستهبندی می‌کند lag) Me‏ 
پیوستتز کسترول یا چرخه سلولی (شکل AON:‏ 


rash peroxidase HRP)‏ متا 


طرف با cl SJ‏ قسمت شکمیبه طرق چب قرر گنه استم 


Jl‏ سب قرمز چفت خوهندشد بو یی از ان ژن در 
فیروبلاست نشان داد که ونویسی حدود ۵۰۰ ژن از 1۶۰۰ ag‏ مورد 
بررسی؛بعد از آفزودن سرمبه طور زیادیتغیر کرد 


ob} ile ly sla HiT تجزیه تحلیل دسته‌ای از‎ 

راکه با هم تنظیم می‌شوند شناسایی میکند. 
به ندرت می‌توان از یک آزمایش Sally,‏ مود ینک ABU‏ 
که pat‏ مشایهی در ین رن باهم تنم ی‌شوند وز BEN‏ 
عماکردیبه هم sb Lor} Sank‏ تجهگیری قطمی کرد 
رای ea‏ بسیاری | لفات مشاهدهشد که در بیان ژن درمورد 


فیروبلاست‌ها توضیح داه شد می‌تواند نیج ain ae‏ تغیرات. 
مختلف زیادی در فیزیولوژی سلول باشد که وقتی که سلول‌ها از یک 
محبط به معط دیرمقلمی‌نوند نا یفن به عبرتدیگر 
ژن‌هایی be bil pS‏ ریزآبه‌ای در ظاهر با هم تنظیم 
ig go‏ معکن است متحمل Apel‏ در بان با به چندین دلیل 


زیستشناسی سونو بای 


rae‏ تجربی ۵-۲٩‏ (شکل رنگی) تجزیه تحلیل ریزآرایه 
DNA‏ می‌توند اختلاغات در بیان ژن فیبروبلاست‌ها در شرایط. 
آزمایشگاهیمتفوت را آشکار کند. Jig! pi)‏ 0۱4 تهیه 
شده از ilar MRNA‏ شده از فیرولامتهای مهم BEE»‏ 
سرمی و هم در یط زوین سم ta Aly lab‏ نار 
jay Ses‏ قطه‌های snus DNA‏ ۸۶۰۰ زن ang‏ 
jie >‏ وی از د DNA‏ تیه شده تحت شرا in‏ شدن 
ad JS‏ شدت pS Sy‏ و سیزدر هر as‏ 
aS tp Say Soe‏ انا هریش که اکی hes)‏ 
سب هرزن دیمع ه سم abd IMSS Pa‏ کوچک از 
DNA ably,‏ هر abi‏ در اين آابه ۱۶۰۱۶ تابی دای ENA‏ 
ژنهای متلف چنت نده با CDNA his‏ کتل و آزمشگاهی 
تشن با a) cal yj Cag lS‏ زرد نشان‌دهنده 
جفت شدن ساوی رنک‌هایفورسانس نم وس ات که حاتی زاین 
است که بان زن یر ندش اس 


در آینده تجزیه تحلیل ریزآه‌ایابزار تشخیمی 
sts‏ پزشکیخواهد a‏ بای تال عه خاصی از 
LamRNA‏ بات ماد که تمورهایی را که AS‏ از بقیه قابل 
تشخیص هستندشناایی iyo‏ یماریهابی که فلا Birt‏ 
تشخیص بودند. در حال حاضر قابل شناسایی شدهاند. تجزید 
bos‏ بیوپسی‌های ged‏ بای این gAMRNA‏ شتسایی کنده 
تومورها به پزشکان sly‏ انتخاب روش درمانی مناسب کمک 
خواهند کرد. همجنانجه لگوهای بیانی ژنی بیشتر مشخصه 
جسندین بافت بیمار شناسایی می‌شود استفاده تشخیصی از 
رزریه‌های DNA‏ گسترش hye‏ 


سیستم‌های بیان 17.00۱ می‌توانند تولید مقاد بر COL}‏ پروتلین. 
ازژن‌هایکلون شده iy‏ 
هیچ سیاری از صوروهای aps‏ و سیر haan‏ 
pa Ml‏ و oy‏ ردان cra yo‏ در غظ‌های بسیر 
ین بان میشوند و مان از جدسازی و AB‏ سازی ها در 
pln‏ ید توسط روش‌های بیوشیمبیی اسرد می‌شود 
استفادهدرسانی گسترده از چنین پروتنهایی و همچنین 
ob!‏ اه بر وی ساختار و مرها بهروشهای مور 
رای وید مقدیر ید در قیتی سول این natn‏ بسنگی 
درد تکنیک‌های DNA‏ نترکب sb‏ انا بل به 


1۳ it ai 8 
ek ey 


گرد رف 
Sa‏ 


5 ۰ فصل ۵ - تکیکهای S55‏ مرکول 


شکلتجربی ۵۰۳۰ (شکل رنگی) تجزیه تحیل glad‏ از anal‏ آمایشهای بیان ریزآرای‌ایچندگنهمی‌تاند ژن‌هایی را که باهم 
aS gl apg ad‏ ین ۰۰ ن pg‏ توس ay ll» lal Js Apa‏ ۲۴ ساعت er chee il a‏ 
ققر سر در یطسق گرفد یی شد. ارام سای که در شکل نان oad‏ ماس گرم yale‏ رای زنی که 
یات نی مشلهی در اه نموه ری دار i‏ سوم زان نان مده. هر ستن clas‏ رنگی was‏ یک ژن ند ات و هر 
a‏ بت به وه کل نان می‌دهد. یک اه سب اش دیا و نه یعدم یر 
در ان تشن می‌دهد دا درف اد در بای دام ان میهد که SO Fy‏ با نایمرد مود به ره که هم شین 
شبات رد کیبل دزمان داد asl‏ ودب مت هی که ty i‏ این رش ys gaa‏ توا هی در 
زر شان داد داد هر دسته دای چندین ژن هست که وهای مزا ید که دبک ریخا عم م‌کند:سز سول |4۸ 
Sp‏ سل( باس اوه( پا من و مرک ی 9D)‏ تیم زخم و شکل HE) BL‏ 


pF OS al foals دیف نان دهد یک‎ 


< شکل نجربی ۵-۳ برخی از پروتتین‌هایبوکاریوتیميتونند. 
در سلول‌های 8.61 از حامل پلاسمیدی دارایپروموتر ae‏ تولید 
ce b(t) aig‏ پلاسیدی دای یک pian jab‏ 1261 
tb‏ پروموتر هساو 95 Wp Land‏ آن است. در حضورمشتق لاکنوز 
ینی RNA APTG‏ پلیماز به طور طبیعی از 65 Lack‏ رونویسی 
Saye‏ تلد ۱۸وی ها ( مین که yp‏ ندز 
(b) Sp soul,‏ ژن sigs LacZ.‏ از حمل ly‏ توسط آم‌های 


hie ins 
ape iy LS) Geof il خلت یک ات محک‎ 
هللا سل شود فش 1۳۳6 و‎ Job وت پلاسید‎ 


وی دی از پوت Loe‏ تلد ۱۸جمی 5۴ 6 هد کرد 


oly‏ یز به پروتین 0-65۴ نبایل می‌شود. 


کارخاههایی ند که رای ست acs‏ متا کم که 
موه ی نوی تجانیفاکتورمحرک کلنی رامیت 


فلل مزب 
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sh ile‏ بینی لاسیدی سی‌تواند رای استفه در 
سلول‌هایجانری طرحی شون 
در Sd‏ سیستم‌های dl‏ باکترییی به طور موفقیت‌آمبزی 


(G-CSF)‏ نون ge‏ رشد و سای روتینهای ان با 
ey lap ed‏ م‌روند. برای ما 
acl gl‏ و سلول‌های سفید خونی فاگوسیت کنندهلازمبرای 


li el ply‏ زد از وی Su‏ رو تیه 
نمی‌تونند در همه حللات مورد استفادهقرار گیرند. بسیاری از 
gle}‏ بای برسی عمکرد یک yy‏ در زمینه سالی 
اسب نزب بیان Bod aa ating‏ یکی در سلولهای 
wb yaa ead‏ شه‌اند ژن‌ها در داخل حمل‌های 
نی بوکیتیخاصی کون م‌ونددردخلسللهایجنووی 
pba cash slay‏ ترانس فکش!قار ددهمیشوند دودو روش 
ممول بیاغ زن بهسلولهایجانوری در DNA L a‏ 
حاملتوترکیب در DNA‏ زومی سول J ce‏ یدنه 
وجودارد درهردوروش:سلول‌هایجنوری کشت اه ده بیتی 
مور تسیل جذب eo‏ پلاسمیدینوتکیب تیار ون این 
ol‏ مود bap‏ در معرض قرا دادن سللهه SMS‏ 
که به شا پلاسعیینوذمی‌کند spits‏ آن را به DNA‏ 


جلوری 


bil‏ می‌دمند, نم ی‌شود. با که سلول‌ها مورد شوک 
الکتریکی مختصر با چندین هزار ولت sind JB‏ تکنیکی که 
اکترپوریشین!" نختهمی‌شود این مر go ul nbs‏ موقت 
به DNA‏ نفوذپذیرمی‌سازد. DNA Vyas‏ پلاسمیدی به منظور 
تسین ایکه نست زیادی از سلول‌های کشت ob‏ شدهحداقل یک 
نسخ از DNA‏ بلاسیدی را درافت خواهندکرد با غظت BS‏ 
زود ی‌شو.محقان همچنین از ویرس‌هایبی‌خطر بای 
استفاده در آزدایشگاهبه کار می‌برند. وبروس‌ها می‌تونند تبدیل به. 
DNA ajay‏ مور نظر شون و که سپس در SB she JB‏ 
She‏ توسما عفرنی کردن آنها با ویروس نوترکیب SS IB‏ 


ترانسفکشن موقت. سادء‌ترین روش از دو روش بینی؛تراسفکشن 
موقت نامبده می‌شود که حامل مشابه با حامل‌های شاتل مخمری را 
که HS‏ توضح فده شده است, به ار یبرد ای استفاده در 
طول‌های olny‏ حامل‌های پلاسمیدی همچنین بای حمل 
کردن یک lhe‏ هماندسازی مشتق از ویروس که سلول‌های 
پستاناران را عفونی می‌ند. یک پرووتر قوی که توس RNA‏ 
Jha‏ نان Liss‏ م‌شود و CDNA‏ کلون (Bey ott‏ 
کنده پروتئین که در کنر پروموتورقرر می‌گیرد, طراحی می‌شود. 


| Transfection 2 Electroporation 


دفاع بر علیهعفونت‌ای باتربیی را تحریک می‌کند و بدان جهت 
مارا ا بعلیهعنونت جدی وقتی که تحت شیمی درمانی 


هستند حفاظت iS ge‏ 
اولی مرحله در تلد قادیر ید یک stop‏ 
ی ext jojo)‏ روتئین ab‏ با استفاه از روشهایی است که 


قبلاتوضیح داده شده است. مرحله نوم مهندسی حامل‌های 
پلاسمیدی لست pale‏ یدیا S gh ond bse, ay‏ 
وارد سلول‌های E.Coli‏ می‌وند بیان MS OS‏ طراحی جنین 
حامل‌های ای واردکردن یک پروموتر است Be)‏ ۸ب که 
روریسی ۵091۸ مود شروعکن 
وان ال سیستم سنا ساده ری بیان 0-65۴ در شکل ۳۱ 
cl oad ay]‏ در این G-CSF ccs‏ دراه با حاملهای 
پلاسمیدی که دای پرموتر Lae‏ نزدیک به 0۱۷تی رسزدر 
کننه ۰015۴ کلون شده هد بیان می‌شوند. رونویسی از 
yyy‏ در سرعت بل اوقت لاو یا متق لاوز مد 
ایزیرویل تبگلاکوزید 41۳160 به محیط کشت اضافه شده 
است اتاق Bl ge‏ حتی مقادر یشترپرتلین مور نظر م‌توانددر 
سیستمهای بسا Fates‏ سیستم‌هایبیانی وید شود 
به gta‏ کمک به خلص سای یک io cation‏ وید شده 
در یک سیستم بیانی Coli‏ محققان اغلب اوقات در CDNA‏ 
SJ‏ پوتین نورکیب به منظور تسهیل جداسازی آن از 
پروتین‌های ناک" pd‏ می‌دهند. یک تفی زین نع که 
pune hr‏ استفادهمی‌نود فزودن یک توالی SG‏ 
اهی به DNA coll‏ است که پروتئینی را رمزدر می‌کند که 
bb‏ شش رزی‌دوی همیستیدین در ed‏ کربکسبل لست. 
که به ان صورت padi‏ داده شده است به طور محکم به 
یک ls jes‏ که sal gh‏ نیکل تلنه ده است متصل 
می‌شود در صونیه بیشترپروتین‌های E.Coli‏ به بر متصل 
نخواهد شد. پرنئین‌های متصل شده می‌تونند توسط کاهش DH‏ 
محبط ارف آن abel j‏ تیکل,جدا شون د بشتر حالاه 
ان روش پروتن نوتکیب خالص را تولید می‌کند که دای 
عملکر است. زرا زوین وهای اسیدآینه‌ای کته هم به 
هی کرکسیل و هم به اتهایآمن از یک روتین سمولاً ۷ 
فعلبت یونیمیییپروتی sale alae‏ کرد 


پرو 


۴ nso 


< شکل تجربی ۵-۳۲ ترانسفکشن Clipe‏ و پایدار با 
حامل‌هایپلاسیدی طراحی ial nat‏ ین ژن‌هایکلون 
شده در سلولهی جنوری کشت داده شده را یدهند. هر 
دوروش seed he‏ رکه دای poe‏ مسول ORT)‏ 
Ss‏ ابیت [iy gap Sa) bal‏ اجه دید 
> .و دخول یک av Fay Sabon gg CDNA‏ 
تدیک بهآن را میهد به fie‏ سهولت ان عناصر سم 
a)‏ در تراسفکشن iy‏ ال بلاسیدی دای یک 
منشا هسانندسازی برای یک ویروس است که میتواند در 
ga te‏ جانوری کشت ده شد sian‏ شون زاین رو 
حامل به ژنوم سلول‌های کشت ead ob‏ محق نمی‌شود. تولید 
DNA J by ace‏ ققط بای بت محدونی مه 
مد( در واسفکشن Jib ae‏ یک Aas‏ تخاب از 
قبل neo?‏ حمل می‌کند که رعث مقاومت به GANA‏ می‌شود 
ae‏ جانوری که نت کم 35 فکت sie‏ و 1۸ 
خارجی راد نوشن JB‏ داد در بحیهایحاوی GA‏ 
تخب می‌نوندبهلل Lb Gl‏ در ذخل نوم قررگرفته 
استه ان لولهای تراسفکت شده یار pa‏ کل داد به 
تود تن DNA jad Say‏ تا فتیکه کشت انجام 


می‌شود ده خاهن داد hye‏ وضع je‏ لاه کید 


توسط آنزیم‌های Slang‏ به طور طیعی در میم SNA‏ 
نترکبیعمل Sis‏ مساعدت SSI Sil bb yi‏ 
در جابگاههای تصادفی در زنوم تفای می‌آفنده کلون‌های تفیر SS‏ 
epi ind‏ 0-418 غلب در سرعت رووسی از EDINA‏ 
ورد شده فرق خواهندداشت. یک نشانگر اب تخاب که به طور 
ممول wit‏ می‌شود ژن ومایسین فسفورنسف اس لا 
ols ۳‏ دادهمي‌شوم) که به ترکیب شیمایی مرتبط با 
تومایسینکه 2-418 است قاومت نان می‌دهد روش یه ای 
hy‏ 103۸ کون شدهتوسط OY JSS pal Sindy‏ 
آردهشده la ple bad cal‏ که cheng 9 cle Jab‏ فرر 
گرفته اس زندهخواهد اند Ay‏ کونی در حضور MC‏ 


خد ترط ابید 


ات زد لا کشت فا[ 
ear‏ 


شرس 


کی تا او 


25*55 


ی ات00۸ نز گر 


(شکل ۵-۳۲ زمانیکه جنین حامل بلاسمیدی وارد سلول 
پستنداانمی‌شود مب ویروسی همانتسازی اجازههمننسازی 
Boe‏ را می‌دهد که تولید تدادی پلاسمید از آن را می‌کند که پروتئین 
بیان می‌شود بههرحال درطی تقسیم سلولچنین پلاسمیلهایی 
به طورساوی ین la Joo‏ دختری قسیم نم‌شوند باگذرزمان 
تعدادزیادی از لول‌ها در محيط کشت دای بلاسمید نخواهند بود. 
و ازاين جهت ترانسفکشن iy‏ 


نامده می‌شود. 


ترانسفکشن snl‏ (غییر شکل).اگر حامل ورد شده در اخل زنوم 
She he‏ رید ASP pd ldo 4 93 cI‏ وگفته 
می‌نود که pple‏ شکل SSIS Sal‏ در زوم le‏ 


ری وس 


< شتل تجربی ۵-۳۳ Sindee‏ رتروویروسی مي‌توانند 
برای قرارگیری موثر ژن‌های کلون شده در داخل ژنوم 
پستاندرن مورداسفاده فا بگیرند. بای توهبح متن ا 
بخواند 


ی 


ترضح ده فده ست, وهای lye jonny LTR‏ 
SRNA‏ ویروسی SS ses)‏ ری در داخل سول 
حدف عفنیشده با وروس i‏ توسط i‏ ممکوس به 


۱۷۸تبیل کرد سپس در دخل BB cosiegS DNA‏ 
برد سید دو ون لا مد دی کنده ناه میشود 


که همه ژن‌ای ویروسی بهجز بروتین پوشش ویروسیاصلی را 
حملمی‌کند که she‏ بستهبندی RNA‏ ویروسی دارای LTR‏ 
یک ذر لتیویرومی عملکردی لام است.پلاسمید خر باعت بان 
یک ents Gg nn‏ می‌شود که به یک FY‏ ویروس 
at Sp‏ شده وباعث دورگهشدن رات وبروسی بر ile‏ 
کردن ty‏ سلولی هدف مورد نظر می‌شود. یک بر 
سول lee‏ شده در این مر OFS‏ ویروس 

نیس وزیکولی است | گلیکویروتئین ۷۹۷/۵/که می‌توند 
به سرعت جایگزینپروتن بوشش A‏ ویروس طیعی در روی 
سطح ذرت ویرومی کامل شود و جازه ی‌دهد تا ذرات یروس 
حاصل عدهزیادی از انا لو پستاناری را نی ند که شامل 
سلولهای بنیدی خون ole‏ نرونهاءسولهایکیدی وماهیچهای» 
an‏ داز عونی شدن, ژنکلون شده که در کنر SOG‏ 
ار رت وب DNA‏ رونوشت معکوس می‌شود Boe‏ 
یس درداخل نوم میزانقزارمی‌گرد ار لزم 
ay‏ همسد حال Stay‏ پاید, سللهایدارای زن 695 


تین پوششی 


ag 


8 خواهند 2S‏ به Sa! LE‏ قررگیری در اخل ژنوم در 
جایگاههای تصلدفی در زنوم Sil‏ می‌آفند کلون‌های تقیبر کل 
داده CHAIR a pda‏ در سرعت رویسی از CDNA‏ با هم فرق 
خواهند la be ay cab‏ دچار تفر یار gn‏ 
منلور یی نمی که cage‏ مور نظرا در سلوح ال تولید 
ihe‏ غربال می‌شوند. 


سیستم‌های le‏ رترورير‌سی محققن از مکانیممهای بایه 
lang nbd ntl‏ ویروسه بای 8 دادن مده ژنتیکی در داخل 
سلول‌هایجنوری ودخول chaste‏ به دخل DNA‏ کرومزوسی به 
منظور اش يشتربزدهی که در آن ژن SL pa‏ می‌واد در 
سلول‌هایجانوریب لور ری بان شوه هه ردان یک منال 
از on‏ بیان وروی از یک رد از رترووروسپا که بان نت 
ویررس‌هانناخهم‌شوند به دستآمداست.همچاکه در شکل 
۵2-۳ نشان داده شده است؛ سه پلاسمید مختلف در داخل سلول‌ه 
توسط ترانسفکشن موقت قرارداده lant‏ به منظورتولید IC‏ 
ویروس مناسب بای قرارگیری سوثر یک ژن کلون شده SSD‏ 
igh ale‏ هدفه A$ | Bost ye‏ اس این 
پلاسمید Jae sey le‏ رای یک ژن oy‏ 035 مود ظر 
در کنر تشر قبلیت تخب از neo! Jud‏ که در اطراف آن 
توی‌های 71 تیویروس قزر 2 همچانکه در فصل ۶ 


۱ 77 


فصل ۵ - نکیکهای تیک مولکلی. 


فراهم ورن ین روش الب برستده از رون SB 1 SSIS‏ 
پروتین فلورسانت سبز!! (OPP)‏ که می‌تواند در سلول‌ها 
شاسای شود تکه درد PL‏ روش بای Sou‏ ژندری که 
SHS‏ ورن مور ظر ما راب هم مرتط See‏ 
توح wetter‏ رت این ژندوگه نوا Po AS‏ 
یل لاسمیدی در ae‏ که دای ژن تفه است وی 
توس اجاد جو 17 Masi‏ همچانکه در بخش ۵-۵ توضیح داد 
شده استقرا ye SONS ign che Ophir‏ به مر 
Sal ous‏ درکجاوچه زمنیزن ین مینود به ار lone‏ 
روش ناده‌هایمشایهی با Sip a sel‏ سازی Lan‏ لا 


الق lal‏ میک 
شکل ۵-۳۲ فده نع ماوت از مایشهای Uns Jaks‏ 
70 بهمتو امه بیان why‏ یرنه بای ررکم th‏ 
الگانس به تصویر کنیده است. وقنی پروموتر رای gS‏ بای به 
طور GFP os py ly inn‏ تصل شود این ساخار 
بندی الحاق پروموتری نامیده می‌شود. GFP‏ در نورونهای خاصیٍ 
بیان می‌ودو یتلام آن لول‌ه Sg‏ در ال By‏ 
ژن ده توارط دادن sy ly GFP‏ ده یرنه 
ساختهمی‌نود پروتیالحاقی حاصل ge‏ تون توسط لورمانی 
GFP‏ در مزک‌های دیستال نورون‌های حسی جایبی شود 
جابگاهی که درآ روتین گرد بهطور بیقر م‌کرد. 

یک روش بای جایکزین ار کدنا Lbs GFP‏ محل 
داخل سللی یک dy nai ote‏ توط ان بایک 
تولی وه 01۸ اس که یک وی کتاه las‏ آمی‌ی را 
که توسط ی دی مورکلولشنامییم شون مدرکن نی 
پپید aS‏ که می‌وادبه یک آنتی بای متصل شود یی توب(" 
امد میشود از یو این روش lie‏ ناد کردن بای yr‏ 
ape a‏ بدا نفکشن با حبل نی پلاسمدی دای 
زن تغیر ات نوعنشاندر از ic‏ بیان شدهپرتتینمی‌واد 
توس eign ey‏ سلول‌ها با A‏ بدی مونولوال 
خاس بای آن ی توب شناسایی شود تخاب که یا ی توب 
GFP Lats‏ بای نشان رگن یک پروتین فده lng‏ 
اوقت Soa‏ ب این درد که چهنوع Aad‏ ایک ژنکلون 


1 Green fuorescent protein 
2 Transgenic: SProtein-fusion 
4 pitope 


Gt SAIOOR Fy JOD pnd 


DR CER eng نی‎ 


pase 

شکل تجریی ۵-۳۴ نشاندار کردن پروتین 9 )0 AL a‏ 
سلولی پروئینهای بیان شده از ژن‌های کلون شده را نسهیل 
al 9 aye‏ اش Jin oF‏ ده یک iS‏ بای یبای 
10 زکرم Bl go‏ باولی BM che ti‏ 
شد. )یک BI yy‏ توسط تالا Fears GFP‏ و چهر 
a‏ ال 00:10 ab Ady‏ این بروتن در میتلاسم bony‏ 
حسی خاصی در ab Sy‏ گنس بان میشد. ترجه ید که جسم 
Ma ta) ale‏ چین) و ددریت‌های حسی Sa)‏ بدرن نع 
rome‏ فورسانی نادار ند( یک پروتتینالحاقی توس 
اتمال Joy gl 4 GP‏ 00110 ساخته شد در ین 
خلت پروتین Jb‏ 0:0۳ بهطرق غشء 9 la Mb‏ 
حسی می‌بود و فقط > yal‏ دیستل مزک‌های حسی آشکار می‌شود. 
توزیع مشاهده شدهمی‌ ون انعکاسی از gle‏ طبیعیپروتین 004110 در 
sh oo ea‏ 


oad‏ 43,8 بصورت gal‏ شالگر 260 می‌تونن برای 
مقاومت به 7-418) مورد نتخاب ig JB‏ 

نشان دار کردن OF‏ و پروتئین. <مل‌های le‏ می‌ترنند ayy‏ 
Sp‏ مطلمه بیان و قررگیری درون سلولیپروتین‌هایبوکاریتی 


a | 


a 


lal‏ بای dats ld‏ و مولکولی iin aah soe‏ از 
هر راهنمای cag‏ که کاندرد با 4b‏ ملکلی بیمای‌های 
انی مرت adh‏ اه کد‌اند یک من hye‏ فوضیهای در 
al ign‏ سلول داسی شکل بود(که نان بیمری ساول‌های 
خرنی شناخته شوده و ممکن بو که appr‏ میوب علت آن 
oh‏ ین نظریهمنجر به tl GLEE‏ اسیدآمینه 
خاص در هموگلوین شد که باعث پلیمریزشدن SoS Spe‏ 
صموگلرین میوب می‌شد. و باعث یر شکل شبیه به سلول 
دامی شکل سلو‌هایقریز Sad ye cil‏ دونسخه ال 
HD"‏ ری هون سول ed‏ به ات برد ون 

آغلب اوقات ژن‌های مسئول بیماریهای ارئی بدون داشتن هیچ 
داش قبلی یا فرضیه سقول در مورد طبیمت ژن تحت تاثیر IP‏ 
گرفته پا Fen‏ ,مزر شده آن یافت می‌شوند. در این بخش ما 
pals‏ دید که چگونه lS}‏ نان of thie‏ مسئول 
برای یک بیماریانی به دنل تسیم شدن بیماری در خاناده 
پیباکنن. نقسیم بیماری می‌تواندمرتبط با بسیاری از نشانگرهای 
دیکر باشد که سرانجام منجر بهتناسایی موقبت کروموزومی زن 
تحت Gul age AS 15 pt‏ اطلاعات همره با انش تین 
تولی زنوم اسان می‌تاند سرنجام ژنبیمار و جهش‌های سئول 
se‏ رین ند 


بسیاری از بیماربهای ارئی یکی از سه sgt‏ اصلی ورالتی را 
نشان‌می‌دهند. 
بیاریهایژنتیکیانانی که نتیجه He‏ در یک زن PE‏ 


siggy‏ تحمل کند و عملکرد خودش را از دست ندهد. 


استفاده از قطعات DNA‏ برای طالعه بیان OF‏ 

* 0505 ساترن با ترکیب رو‌های الکترووززن 
cy rade clash (65S) Sic}‏ قرو دورگه کر 
با پروب DNA‏ مکمل نشندر می‌تواند یک قطمه IDNA‏ 
در یک مخلوط شناسایی نماید (شکل ۵-۲۶ را مااحظه 
(ais‏ کیک ie‏ نی لکهگذارینورتن؛ یک RNA‏ 
خاص ‏ در یک مخلوط شناسایی می‌کند 

* رجود و پراکندگی slamRNA‏ خاص را در سلول‌های 
زنه مان hay‏ دوکه‌سزی plats by‏ کرد 
یرای gh DNA‏ همم et che‏ بیان 


هزاران ژن در واع مختلف سلول با در سلول‌های مشابه را 
در lage)‏ متفاوت شناسایی می‌ند 

8 انالیز دسته‌ای اطلاعات Jol‏ از آزمایش‌های بیان 
bl,‏ چندگنه م‌تواند ژن هایی را که به طور مشابه در 
شریط مفاوت تنظیم می‌شونده شناسیی نماید جنین 
ژن‌هایی که با هم تننلیم می‌شوند Vy‏ بروتین‌هایی 


زد یک cpg‏ از یک ژن لون شدهم‌دهند 

* حالهای نی SiS‏ یبا os clad‏ 
در مخمر یا وهای iting‏ فده سیون کابد 
مهم اين روش‌هانشان‌در کرد هابا 62۳0 یا ایک 
ای توب بای شاب ی ای Sal‏ 


تن چندین لگریورتی بسته به طبیمت و معلگروموزومی 
la‏ که باعث بیطری می‌شوند. نشان می‌دهند. یک لگری 
مشخصه توسط I‏ عالب در یک اتوزوم نمایش داده می‌شود (که 
یکی از ۲۲ کروموزوم‌های انسانی است که کروموزومی Le‏ 
نیستد) یه خاطر اینکهآللاتوزوبی ضالب به صورت 
هتروزیگوت بیان می‌شودهمعمولاً BUS‏ یکی J‏ لدهای یک فرد 
یمرن بیماری | خواهد ذشت. اغلب اوقات در حاتی که 
sll ula ler‏ شده توس آلهای غاب jae‏ سن ig‏ اهر 
می‌شوند. ار ین الت og‏ تخاب cab‏ این لها ر در طی 
تکامل hil‏ از من ayes‏ مالیا بیماری غالب اتوزومی 
بیاری هاتیگتون است که به بیماری Je‏ بنده عصی موسوم 
است که موز aya lan‏ شروع می‌شود. اک هر دام از 
والدین یک آلل > wil tye‏ 110 ,| حسمل ک ند 


اشناسایی و جایایی ژن‌های بیعاری cola‏ 
ای ای انسان نتیجه فنوتیی نقس در ژن‌های 
انسان هستند. جدول OF‏ چندین یماری ارثی راکه 


اج هستد رده است. ار چه یک زن lal‏ ممکن اسن نتجه 
چهش جدیدی باشد که در نسل قبلی حامل شده است. ولی در 
اظب lynn OVE‏ ارنی توسط هی جهش بافته از بل 
موجود که از یک نسل هدیگر لها می‌ود ایجادمی‌شوند 

اموزه این doy‏ از کشف علت fey‏ رنی اسان شنامیی 
ژن وپروتین Bey‏ شده از آن است که نجت SS JB ph‏ 
مقایسه توالی‌های یک ژن بیمار و محمول آن با نها و 
پوتین‌هایی که I‏ 9 عملکردآهاشناخته ده ig al‏ 


فد .نایم E‏ 


هیا 
یماری قص‌ساولی و نولکولی ۳7 
مغلوب انوزومی ME ae ۹ a‏ و ای 
el‏ سل pare ene BS ab‏ با wi‏ شکل سلول‌های IN PE‏ مش ی Hn‏ 


Sopher‏ میواند در SB ae‏ همچین وت به 
Ye‏ لا می‌کند 


as‏ کلال رید سیوب (CFTR)‏ سلول‌هایاپی تال wpa‏ سیپاز شا 
زید شدن مکوس در Sly‏ 
Jed‏ کنترا (PRU)‏ نقص آنریم ig (a8 tind) eT ed wag!‏ 
اعث ادا Ml Je‏ میگرد که مج به عقب ای ذهنی 
می‌شود مر Sl‏ تسط ریم ای کترل شود 
sie‏ نی سکس تس نیم دزوآمنبز جرب تج yl BSI Sa Sb‏ غری 
وهای نوون‌ه می‌شود و بان تخریبتکون عصبی 
ae‏ 
آنوزومی فا 5 5 وک ور 35 
eee eee ee OFS le‏ بای تتکیل ۰.۰ سل ey‏ 
eb!‏ روت تجمعحامل کد By dase els‏ 
عصی می‌شود. 
cy‏ گنه مبوب LDL‏ نجربهکستول BE‏ در خون م‌شود 


که پات i lth‏ مود 


دبستروقی عضلانی دو پروتین لسکلت سلولی معوب منجر به تخریب عملکرد عضله سل ها 
(MD)‏ می‌تود 
St ۸ ine‏ 0 خنی مسرب VIN‏ منجر بهخوزیزیکتل A Tak‏ برد 


می‌نود 


نناخته می‌شود.ایجاد می‌شود (شکل ۵-۳۵)فرادوابسته 
وین و دومن Na (Ohne‏ نت eV‏ ی Senda‏ 
همان ala‏ موب را اند تن land‏ ولذین دای 
نسبت فایلیبسیرشتر J‏ هی که از وین Se el‏ 
ine‏ بای یک sl‏ لوب نزوس هموزگوت هستد و 
این مر هس 

اگوی مسول سوم بر رسیدن یار آل موب رتهب 
است. یک لل مقلوب روی کروموزوم که آغلباوقات در مذکرها 
که فقط یک کروموزوم IX‏ مادرنان دربافت می‌درنده و PA‏ 
مها که یک ying‏ از هم عادو هم پدرشان aay‏ 


wD‏ بیان مشود این pl‏ مجر به الکوی تقسیم واسته به 


فرزندهایشان (بدون توجه به جنسیت abe (il‏ درصد شانس به 
ارث بردن Sl‏ چهش flaw yh‏ شدن دارند (شکل ۵-۳۵ 

JIS‏ مفلوب در یک نوزم الگوی نقسیمی کاملا مفاوت را نشان 
می‌دهد. ری یک آلل لوب gl‏ هر دو این PAL‏ 
حامل‌های هتروزیگوت Wl la aS! bas JH‏ بیما 
ig‏ هر فرزند ار ولاین هنروزیگوت Wo 21D‏ شانس دریافت هر 
دول تلوب ورین بر شدن را داد و شانس ۵۰ درسدی 
دریافت یک آلل طیعی و جهش ail‏ دنو این حامل 
می‌موندو یک شاتس 1۵ درصدی ine ST pc uly‏ درد 
یک مثال واض از یک بیماری مغلوب انوزومی: بیماری فمیروز 
کیستیک است که در نتیجه قص در زن JUS‏ کرد که بصورت 


5 inition ۰ 


DMD ely‏ و لین پیماری را به ۵۰ درسد از بچه‌های 
gl Sie‏ ال هند (شکل 1۵-۳۵ 


چندشکلی‌های DNA‏ در نفشه برداری پسیوستگی SO Fe‏ 
انسانی استفاده می‌شوند. 

وفتی که Cy‏ بیماری مین شدهمرحلهبعدی در تبین موی 
یک آلل یار نشه ری ژنتیکی موقیت آن با توجه به 
نشانگرهای ژنتیکی شناخته شده توسط استفاده از اصول پایه 
پیوستگی ژنتیکی است که در بخش ۵-۱ توضیح wh‏ شده است. 
وجود بسباری از Ln‏ نشانگرهای ژنتیکی مختف نقشهبداری 
شدهکه کل طول رووزو‌ه در FR ISIS on‏ 
چدد توس ری مکان Large‏ آن این lS‏ نی در 
آمیزش‌های مناسب را تسهیل کرده است. با دردسترس بودن 
شانگرهای Hs hy ae te‏ چهش می‌تنددبتر شود 
مداد la Ss‏ یکی مود نیز برای کیک یال ز 
a Son}‏ در حدو یک Ss‏ در هر سانتی مورگن است 
(60۸)(همچننکه فلا نوضح دادهشد یک وا نقشه 
سای ye‏ بصورت Ba pow tat‏ در طول یک کرومپزوم 
است که باعتایجاد یک فرد نورکیب در ۱۰۰ تا ود می‌شوم 
رین قشه ژزتیکی با قدرت تفکیک بل نز به 1۵ یا pte‏ از 
SS un SLE‏ با مقبیت شاخته شدهگسترش بافته در طول 
هر کرو shal‏ اد 

در حینات آزمایشگاهی که سمولاً ly‏ مطاعات زنتیکی ستفده 
می‌شوند.چندیننشانگر با قوتب‌هایقابل labs‏ به راحتی 
sly‏ نقشه by‏ ژنتیکی جهش‌ها در دسترس هستنداینامربرای 
by ab‏ ژن‌هابی که آلهای چهش lee bla cll‏ 
Aly‏ در اسان داند صادق نیست.تکولوزی DNA‏ نوترکیب 
glares‏ از ناگرهایمولکوی باه 19۸ اد دسترس قرر 


دادهاست. بهللانکه jit‏ نان رین ins‏ نی‌کند 


دا ید از یر ول ینف وجودارد در تفت برآرده 
شده است که تفاوت‌های Send Nile ety‏ میتوان در 
هر ۱۰ نکئویدشناسایی شود. ار این تفیرات در SSDNA gly‏ 
نون چندشکلی seg IDNA‏ م‌شود یک نله سل Bip‏ 
J‏ شود a‏ بان شانگرهای کی ری معالات 
Me Sem‏ ندیه طورحمزمن ال بیش از ۱۰ چند شکلی 
شناخته شده متفاوتکه محل شان در زنومانسانینفشه برداری شده 
است gly‏ لمات پوسگی زتیکی algal»‏ ینود 


10) میارب تبعریی:‎ x 9 
۳9 
0 epee ۹ 
و‎ 
A بر‎ RI 
eee Bee 
rhs mae 
Son 
دود لوب‎ 
py ee eee 
end bee 


۵ شکل ۵-۳۵ ly Sle‏ عمرل ری Sea‏ 
canon al‏ زوس نع نی (۸) nnn‏ جنس 
۷و۷ با لاتم بت نان دهدن( ln‏ نوم غاب 
ماد بیماری Lab aS‏ یک ال جهش بفته بای ایجاد بیمری 
ار است. ار رواد ی HD Sl‏ نو یوت بش خزندهیآن ود 
شاس ۵۰دصدی بای هبدن J‏ جهش ان وت به مار 
ab‏ در sine‏ مب نزوس ماد کیک دول جهش 
یات gp nl‏ ایا یمری apy‏ ات اشد. هر کم از لین 
باستی alls‏ هنروزگون زن CFTR‏ جهش ete‏ 
فرزندهایشان Lah‏ تا در خطر تاه پیماری با حامل BB Oty‏ یرد 
یک ری سب ماد ot Da gtd‏ ترس حهش 
لب pip sy‏ اج ميشود و وی تیم ره بهجسس 
سول ان می‌دهد دنر مود از ادن Bins‏ بر 
چهش باه DMD‏ نس ۵۰درسدی دنل جهش یاه ره 
peo‏ ویر شاد نت منود شده از مان هتویگوت 
ted: yt‏ داد که Ab‏ 


ce فردمکر‎ pp 
دید می‌شود. رای مثال, دیستروفی عضلانی دوشن‎ Cie) 
برد عفله است که به ور خاص‎ Ube sas (DMD) 
م‌دهد و توسطا آلمفلوب برروی‎ 8 Sb تحت‎ | Sie فد‎ 
کررموزوم زیجد یتو. 0141 لکوی تضیموابسته به چس را‎ 
که هتروزیگوت هستند و رین‎ yale gl > نشانمی‌هد که‎ 
مین بان حامل عم کنندو‎ a زلحاظ نوی لیعی‎ 


جنس متفاوت می‌شودکه بیماری بسبار 


Sie: 


شکل تجربی ۵۰۳۶ چندشکلی در طرل قطعهمحدود (MELE)‏ اند ماد نشنگرهای ژتیکی پگیریشوند. درد 8 ‘air‏ 
همتی تشان ددهشده DNA‏ دنزیم محدودکننده ماوت lag‏ ده شده است. (ByA)‏ که DNA‏ ,91 تلی‌های متفاوت برش می‌دهند ya)‏ 
قطات el‏ ود تج Sn‏ اک ری تن کل ۵-۶ لح کی با یک پروب او هستند هب ندیه DNA‏ مود رب مور 
gs‏ نات منم ape‏ یبن دو رومزم هم در تول‌های شاخت شده وس زیم 8 جو داد i Sa‏ توا پوب 
شاه ینود همچانکه توس یک دوه ده فرشا ده شده اتب هر Hogs SAMA a La‏ مورف بو ول 
مرت Bald‏ (2 و( ag‏ ده ده Socal‏ | ناتک هش Ses nelle pach‏ رکووزوه مود( 
شجره رای تزیهتحل 0۱۸ ازاحه خن فده مور برویگرووزو ۵ مدای 20۸ زيم حدونده برش ده شده و 
توس که girl gj‏ مود تجی Sv‏ کرد در ان lay‏ هزوم درس نع ی وجود درد توس جیکاههای 0 که ناه 
۷۰ ای داد ناخ م‌شود هر فردو 9 ریغ ی ST‏ ۷(۲یوازی) ره و روموز تن هس ورن coh‏ 
oe‏ تروزیکوت ad‏ ره مرت فد وت a‏ مها رف مکر هنن Jj BUY‏ به همان ری که اف در جر مه بر 
pales‏ زر آردهشده ات 


چند شکلی در طول قطعه محدود (UARFLP)‏ اولین نوع از 


ی زنومی Jo‏ شده از lg‏ مختلف منجر به 
شناخت جندشکلی‌های pale DNA‏ سای خر شده ست. ند 
شکلی تک نوکلئونیدی! (SNP)‏ روشی است که بسیار زباد 
تفه می‌شود و بای ساخت نفطههبی با دک قدرتتفکیک 
مفید است. نوع مفید دیگر از چندشکلی DNA‏ شامل یک تمد 
متفیر از تکررتوی‌های یک, دوو سه بازی است. چنین 
چندشکلی‌هایی. بنوانتکررهای توالی (ASSP) Masta‏ 
بصورت میکروسانلایت!"] شناخته می‌شوند که احتمالا توسط 


|-Single-nvclotiede polymorphisms (SNPS) 
2 Simple Sequenee repeats 
3. Mito satilite 


نشانگرهای مولکولیبودند که در مطالعات پیوستگی استفاده 5 
plage JARPLP‏ که می‌واندجایگه‌هایی را بای آزمهای* 
محدوکننده pg lb‏ ونژ ین نو درطول DNA‏ 
اسان ق داد حصلمی‌وند این ام aint pe‏ ی اد 
در طول قطات محدود چا شده از احی مشاه انوم میشود 
hd slp ONS!‏ محنود ده بن فد توسطا له 
گذاریستون وب یک پروب وی ری ol‏ از ۸ رای 
RFLP‏ است. شناخته می‌شود اشکل (OVP‏ تفسیم و نوترکیی 
میوزی چنین چدشکیهای alge DNA‏ ند نشانگرهای 
Sag Sch‏ شود SS‏ ۵-۳۶ ین رکه چگونه نجزه bs‏ 
JRELP‏ یک sly alg‏ بای la‏ ارب مری ال بای 
یک بیاری ری یبرخیمشخصه‌های Sa Bdge GLA‏ رود 


شکل ۵-۳۷ (شکل رنگی) مطالعات پیوستگی ترجبحی 
جمعین‌های انسانیمی‌واند بای نقشه برداری از ژن‌ها با قدرت 
تفکیک با زیاد مورداستفادهقرا گیرد. جهش بیماری جدید در 
pss‏ ای در بین یک عده از چند pala‏ که بان 
اتیب hl inh lt‏ خواهد شدبعد از چنین Lo‏ 
کرموز‌هی امل جهشی ال a gan‏ اتب sal‏ 
حمل می‌کند که ازچهش se‏ ری تست Sip‏ جدا نداد 
linn Sg gla‏ شان دهد اتیب ممری مش از 
جعیت موی ات وا هانپ ll‏ شا هت تست ین 
+ پوسگی ترجیعی شناخه می‌نودموقبت جهش عامل 
بسمری میت توسط بررسی کرومزوهایی که AD‏ جبهش عامل 
ری بای ce gb Je‏ شده مرت با اتیب یداد 
Boe‏ 


ini‏ سلول و مولولی 


Ok ور‎ 


SSI نقشه‌های‎ ow شکل ۵-۳۸ارتباط‎ ٩ 
erage و فیزیکی در یک کروموزوم‎ 
سای رشن میهد که در‎ psig شکل یک‎ 
BS مختلت ب تصیل تحت برسی فا‎ caw 
وق که ات‎ i ان کروزوم‎ Sal 
متام در سنا ات در زر مکرسکوب ری‎ 
دید شود ومع نلک بهنویهای خاص‎ 
قباس بر‎ che میناد با تاه از وه‎ 
روی آن ش‎ 
بیشتری سب به شانرهای زنتکی‎ bie 
شود‎ pe مین نقنه‎ DNA ماس‎ 
کررموزوممی‌توشد در سطع‎ obec 
سده ترسط‎ SLL DNA gah 
مورد‎ POR سزی ساتن با‎ Sp روش‌های‎ 
SEH برس قار گرد سوشجام تاوتهای‎ 
مهم می‌تواند لور دقبق توسط اختلافات در‎ 
کرومزوسی نبین‎ DNA تراف نوکلوتیدی‎ 


شود 


جایگزینی است که دربرخی حالات می‌توانددرجه بلاتری از قدرت 
تفکیک در مطاعات نقشه رداریایجادکند. این روش واستهبه 
sy‏ خاصی استکه در آن یک بای کی بط مسول در 
یک جمیت خاصی در نتیجه چپش منفردی که در بسیاری از 
شل‌های گت انا اد تفت می‌ود. چد شکلی‌های 
۸ ای حل شده توس ین رمزمجدای در مجموع تحت 
منوا این کوزو ناخه ی شون همچنک مر 
از یک سل ه نسل Sita So‏ مشود قاچ Sa Le‏ 
تیک به زن عم in‏ هسندتوسط نترکیی از آن چا 
als‏ شد. دز چندین Roth Ju‏ ای ژن He‏ بیمری 
[I‏ خهد شد زاین نحه ها ییا کووزوم است که 
ایب کروزم دای در مان چندین نسلحفظ شدهاست 
(شکل ۵-۴۷ با رای ig‏ نشانگرهای مخصوص درف مر 
wigs Wik} en »‏ نارای gDNA‏ که به طر 
زیادی با یماری مرتبط هستند I‏ شناساییکنندبنارین جاابی ژن 
مرتبطبایمری می‌تندر یک ob‏ سا کیچک اما ود در 
lal‏ یال Sige pm Sing lll‏ درت تفکیک 
ati lan‏ براری راب کمن از ۰/۱ سانتی ورکانپهیودبخشد. 


قرت ان روش از تواییآن ری مین Sl‏ یک چند شکلی و 
آل مرتبط با یماری همیشه توسط نونرکیبی مبوتیک در زمنی که 
boy Jl‏ با بیماری ری اون بر ری کرومووماجدادی ab‏ 
می‌شود, به دست می‌آید. در برخی حالات ین مر می‌توندمنجر به 
oat‏ نشانگرهیی شود که به طورنزدیکیبهزن Be‏ بیماری 
متصل است و حتی بعد از صدهاتقسیم میوزی هرگز توسط Ss‏ 


از هم چا نمیشوند. 


تجزیه تحلیل بیشتر برای ble‏ ژن Jobe‏ بسیداری در DNA‏ 
کلون شده موردنیازاست. 

گرچهنفشهبدریپبوستگی Spam‏ یود یک ژنعامل ln‏ 
ply‏ احهدارای ۱ جفت از gl PAS UE‏ تاحیه ممکن 
ات بیش از ۱۰ 95 8h A JF gta‏ هدف نها یک 
برسی نقه be by‏ یک زن در 8D‏ یک قطمه کون شده 
DNA‏ و سیس تین od sty‏ تمه است. مقس 
نسبی یک نقشه Set}‏ گرومزوس ونقههایفزیکیمرتط با 
lia satan‏ کونهایپلاسمیدی و Jp‏ کدی در شکل 


1-Slippage meckanism 2. Lirkage مومت‎ 


نوتکیی یا مکایسم oti‏ یز زجبه لگ وی زنجیههای اه 
ستز شده در طی هماندسری DNA‏ تشکیل م‌توند یک 
خصوصیت مفید yl SSR‏ است که افرد مختلف تعدد متفوتی از 
تکرارهرا رد وجود نع چندکانه یک SSR‏ آن را بای یه یک 
gad Sl‏ رنه در یک شجره اه مسب می‌کند ورین 
sy eps wll‏ نشه ریا sos Spe‏ بیما ار گر 
یک SNP‏ یا SSR‏ یک جایگه محدود را تفییر دهنده این امر 
می‌نواند با تجزبه تحبل RFLP‏ شناسابی شود. به هر حال, 
ol Ua ce‏ محدود شا یر نمیدهد rales‏ توس 
تشدید با PCR‏ و تعیین تولی DNA‏ شناسایی شوند. 

مطللعات پیوستگی می‌تواد ژن‌های مربوط بهبیماری را با قدرت 
تفکیک در حدود یک سانتیمورگان نقشه برداری کند. 

بدون پداخن به SAT CAG‏ اجه A‏ ینیم Sar Gi‏ 
است آلی که یک خصوصیت غالب oot‏ ایجدمی‌کد Shes‏ 
ape iby ail hal algal‏ مرح ال هدس 
آوردن نمونه‌های jIDNA‏ همه اعضای خانوده نامل 3 cual‏ 
که بماریا نشانمی‌هند. 21۸ بیحاسل هم فد مرو 
هم اراد سلم بای تن هویت عده زیادی از چند شکلی‌های 
DNA,‏ مورد تجزیه تحلیل قرارگرفند هم نشانگرهای 5518 ٍ 
هم 5۱۷3 می‌توند مور استفاده را گرد 

sig در ادها قسیم‎ DNA قسیم هر چن شکلی‎ sl 
مور برس بای تن چندشکیهابی که در طی ری تال به‎ 
تفر کامیوتری از‎ ol gee Male تقیسم شدن دارنده‎ 
هر چند‎ at داه‌های تقسیم به منظرر محاسبه شباهت پیوسنگی‎ 
Se Jie مورد‎ lan He Bly SS 

در land he‏ تقسیم از خااد‌های مختلف GLE‏ دهنده 
sy) gee se‏ شده و خیره میگد. هر ده خاودهای 
نشاندمنده بمریخاصی که یود مر برسی ق برد يشتر 
می‌ود Coal‏ آمری مدرک پیستگی که Job alae‏ شود و 
همچنیندقت ot pS‏ بین یک چند تکلی DNA‏ 
ape ta gl IG sae‏ اغلب لمات EPS‏ 
حداکر ol pas pe‏ پوستگی ین ژن یار ویک قمه 
DNA ln gj‏ یود مود راشقا رین تمد 
ol, J‏ حدبلاتر عملی از قدرت تفکیک در a allen‏ بداری تا 
حدود یک Sige ile‏ با یک فاصله فبزیکی در حدود WOW»‏ 
جفت | نتظیم می‌ند. 

پدی‌ای که پیوستگی gmat‏ امیدهمی‌تود اساس Si‏ 


ye Bay‏ صحبع شناساییمی‌شود. 
بسیاری از a des J sly saw‏ در ab a} rai‏ 
آتر busin‏ رنی نان که تکنن در سطح مولکوی بحت 
شدند صفات تکژنی هستندهکه یک حالت بیماری مشخص است که 
توسط قص در یک ژن رد یجادمی‌شود ایتک زنی که 
توسط te‏ در یک ژن خاس ایجادمیشوند یکی وهای 
مشخصه ارئی را که در شکل ۵-۳۵ نشان داده شده است نشان 
HE apa sag ae‏ یرای نک ژنی سول US‏ 
ده از نشانگرهای DNA‏ همچننکه قبلاتوضیح داده شده 
تشه بدریشد‌د. gw JO aa‏ یمارهای نی وهای 
ohn‏ انشانمي‌دهند که gs‏ تیک نها | بسیر 

شکل می‌ازد 

یک نع از Sore‏ کب لو مک بان برخودمی‌شود اهمگنی» 
call Sp‏ در چنین BNO‏ جهش در هر کدم از ژن‌های 
مختلف aol ab wisp‏ همان یماریمی‌گردد ly‏ ما 
IID)‏ پیگمانتز که توسط تجزیه شبکیهثناخته می‌شودو 
gene‏ مجر بهکری می‌کردم‌واد تومط جهش‌هایی در یک با 
پشتر از ۶۰ Gj‏ مختلف ایجاد شود در Callan‏ پیوستگی انسانی: 


aed‏ چندین igs‏ سول ایستی به منظور تین اینکه 
پوستگی مهم از لحااآساری بین یک ژن عامل بیماری و 
ننانگرهای مولکلی شناخته شدهوجود درد ان باهم ترکیب 
Baal ine‏ زتیکی اند آنچه که توسط رتی‌ی‌تیس 
بگماتو نان ددم شد با oar‏ روشی یج کننده اد زا هرروش 
آماری در gland‏ نقشه بردری از یک alge‏ توسط داه‌های 
حاصل از خااده دیرب یک ژنعامل غرمربط نقض می‌شود 
زتیکانن نی دوروش ماوت ره مور Hage es‏ 
bsp leg}‏ با رتینیتیس any ae Ve‏ وین روش 
برروی معلعتتفشهبردری ات بهخانوه‌هایینکیهاردکه 
AS abs hb‏ از فد peo lng‏ راهم آردن مدرک مهم 
آماری برای پیوسنگی بین چندشکلی‌های DNA‏ شناخته شده و 
یک ژن عم an aye‏ ژن‌هایشتاختهشده در چین allan‏ 
جدین جهش را شا اد که ام nd‏ یتیس Wyle‏ 
ای زادی از شبکیه مزر 


می‌شوند که در ژن‌هایی که پوت 


Genetic heterogeneity 
2-Retinits pigmentosa 


ob gl ۵-۸‏ شده است. 
یک Maly‏ بای ue‏ یک ژن عاملبیمری در داخل زنوم؛ 
شناسایی MRNA‏ رمزدار شده توسط 0(1۸]در احیه‌ای از od‏ 
در حال allan‏ است. مایسه بیان زن در یافت‌های فرد رال و 
ae‏ ممکن ست بفتهایی رها نشان دهد که در آنهاژن عامل 
بیماری به طور طبیعی بیان می‌شود. برای مثال» جهشی که به طور 
قنور 
yl‏ نار ممکن است در نی place Sash‏ بافت ماهیچه 
ان می‌شود. بان lo MRNA‏ بیع و مار ممولاً توس 
لکه‌گذری ترتن بادورگهسازی در DNA Jb‏ 08۱/۸های 
نشان در ده دربرش‌های rai ih‏ می‌شود. SIE‏ نورترن» 
دور سازی در جا یا آزمایش‌های ززریه از مه سلح ان و 
ناه He GCL MRNA‏ یه ییا م‌دهد. اک چه 
حساسیت gh Sp‏ در اخل یاف SI Jos apt) pS‏ 
گذاری نوترن clopegbical‏ یود در شناسایی S.gMRNA‏ 
در سطوع کم در یک بفتولی در eee‏ زید در یک یک زره 
oa Sp J be‏ داخل cil)‏ مین opie‏ مفید بقع شود یک 
yp MRNA‏ فد مار در فیس Sill‏ سم Joo‏ تفر 
یا کاهش شده است. نامزد خبلی خوبی برای رمزدرکردن پرونئینی 

خواهدبد که عمل از ین رتهآنباعث بیمری شده است. 
در بسیاری از VD‏ جهش‌های نقطای که باعث ایجادآللهای 
عاملبیماری م‌شوند ممکن است تفر ال شنامایی در مزا 
رورس یا حرکت الکتروفرتیکی MRNA.»‏ ید نکند 
این ار مقایسه 18۱/۸4های بیان شده در فد طبیعی و یا 
تفات‌های قابل شناسایی را در MRNA‏ موردنظر shy)‏ نکر 
چستجوبرای چهش‌های نقطای در DNA ply‏ رمزارکننده آن 
MRNA‏ انجام می‌شود آمروزه که روش‌های خیلیموثری بای 
تمین تولی 2۱۷۸ در دسترس هستدهمحفان مرا توی we‏ 
موردنظر DNA‏ جناسازی شده از فاد یم را به مور clad‏ 
جهش‌هی قطای نبین iS‏ هک کی جستجو بل نولی 
رمزار til‏ است که بطور مدام نغیرات زیان‌آوری را در 
all gDNA‏ مار نان می‌دهند.محنویت این cash jah‏ 
که تحیهنزدیک ofa‏ عم بیماری سمکن است بطور طیمی دای 
چند ثکلی‌های غیرمرنبط به ژن مورد نظر باشد. چنین 
چندشکیهیی که بطورعملکردیمرتبط بان بیمارینیمتند 
میناد منجربه گرهی در شنماییقعلمه DNA‏ حملژن مورد 
gab igs fs‏ 


ماهیچه را تحت JB Sb‏ می‌دهد ولی برروی سایربافت‌ها 


abl‏ آلهای هش یف يت زن 


۶ ۱۳ ۰ 


می‌تون با تین هم تفکیکیآنها طی je‏ وبا تفه 
ln ils‏ که موقعیت مشخمی روی زوم دارند.تعین 
as‏ هر قدر ژن به یک تشالگر نزدیکتر باشد احتمال 
پیشتری درد که با همدیگر تفکیک شون 

dag BS Gat‏ اسان به ها SUS‏ نع 
oss‏ در طرل کرویوزومها نی درد. GSS yy ps‏ 
مور تفه ختلاف DNA ly‏ (چندشکلی) gee‏ اراد در 
نواحی غیره رمزکننده[نوم است. 

چندشکلی‌های 10۸ در ین نقشهژن‌های اسان با 
استفاه از چبند شکلی‌های حاصل از عمل آنزیهای 
محدوکنده (RFLPS)‏ چند شکلی‌های تک SHIGE‏ 
(SNPS)‏ تکررهایتالیساده pi (SSR)‏ اد 
* نسین 8 یوسگی a ch Saye ge‏ نی 
ا در تایه serie‏ حاری ۱۰ زن elt‏ نماد یرای 


of gles‏ ورد ظر در درون ین et‏ برس بان و 
Ge DNA la I in‏ نع وحنی و دما نز 


tt‏ بعضی از بیماری‌های ای م‌تونند ناشی از جهش در 
ژن‌هایمتاوت در فد ماوت ناهمگنیژنتیکی sith‏ 
بروز و شدت بیماری‌ها به حضور آل‌های جهش aa‏ چند 
ژن در یک فردواسته است (خصوصيت [So gb‏ ین 
زن‌هایی که باعث چنن بیماری‌های Sita pice‏ 
است زیر برز این Beslan‏ می‌توان به یک جایگه 


| کروموزومی نسست دا 


+ برفعلازی عملکردژن‌های خاص در 
bog by‏ 

oat‏ تولی‌های پوتین و DNA‏ در سالهایاخیر با فده از 
الگوهای توالی DNA‏ ی ژنومی و شباهت نوالی پروتین‌های 
رمزدار شده با پروتتین‌های با عملکرد شتاخته شده منجر به 
sn alas‏ از ژن‌اشده استه Sinan‏ درفصل ۶توضیح 
09 شدهاستءعملکردهای کلیپروتین‌های شناختهشدهتوط 
جستجوهی ofan ly‏ است با باهت ین پوینهایشنفته 
وبی شود به هر حال, نقش‌های دقیق چنبن Og‏ 
آجدیدی در Bb‏ بدن ممکن است در غاب نا چهش HBL‏ 
ژنهای مرتبط ناشخص Lash‏ چدین روش بای جن کردن 
خملکرد La‏ زن خاص در نم یک مرجود زده را توضیح 
ade‏ نجزهتحلیلفنوتیب جهش یاه حاصل بهآشکر 2 
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می‌کند ور aS‏ به بل این راهم WAS‏ تجهخودو 
برروی ژنهایی موف کردند که بطو زد در شبکه وقتی که سیر 
dl‏ ای رتی‌نی‌تیس She Why‏ شدند. بیان میشون این 
روش استفه از اطلاعات بهمنطرتعرکزلاهای غربالکری بر 
روی یک عده از ژن‌های تامزد te ae‏ شناسایی چهش‌های عامل 
کماب بیشتری در بسیاری از ژهای متفاوت AAS bj‏ 
پروتیهای شبکیه شد. 

پیچیدگی بیشتر در تجزبه ژنتیکی بیماریهای انسانی در دیاین‌هاء 
بیماری el‏ چقیءاستدادبهسرطان ویک fase‏ خلالاتذهنی 


که cyte in‏ خصومیت De DOI LI‏ می‌گرد ین 
lew gon‏ از ag 8 lying‏ بصورت صفان 
چندژنی ارت دیگرآل‌هی زن‌های lie‏ مود تجه وق 
شوند. که با همدیگر در یک رد عمل می‌کننده که هم در وقوع و هم 
شدت بیماری شرکت می‌کنند.(ه حل مناسب برای مسلله نقشه 
بردری خصوصتهای چند نی are‏ در انسان وجود نداد 
Sana glad‏ است ننجه کسنرش روض‌های تشخیصی 
جدبدباشد که el athe‏ مختفی از ade‏ را که در نتیجه 

چندین عامل اس را شناسایی بکند 
مدل‌های بای انسانی در موجودتزندهمایشگاهی سکن است 
درا هم بازکردن ژتیک share clio‏ از Ae LS‏ با بت 
نقش دنت باشد. Jp pel la il Sha‏ شده در میس 
بزرگ در موش‌ها logs sls‏ موشی ase‏ بیماری شیهبه 
آن را در انسان aS pls‏ همتاهای gal‏ از ن‌های موشی 
شاخ شده در چنن tic asl lll‏ هدر len‏ 
lee‏ اسانی‌شان هستند. سپس SDNA‏ جمبیت‌های انسانی 
ite a thie‏ تین یک SAINT‏ خا از نها ندید 
رای بودن در فاد مر fla‏ نشان می‌دهند وا ASN‏ تال به 
بودن دار الم نان ns a‏ مر برس وقع شود روش OS‏ 
کاندید هم کنونبه طورزادی به منظور جستجوی ژنهایی که 
ممکن است در یرای چند نی اصلی در نها نقش دشته 


LA tise شناسایی وموقعیتیابیژنهای‎ 


8 بیماری و سابر خصوصیات ارثی در انسان سه الگوی اصلی 
og‏ را نان می‌ده. اوزمی غالب اتزومی ملوب و 
gia‏ ولستهبه Jt} X‏ ۵-۳۵ ,| ملاحظهکند 

lag A *‏ بیمای‌ها و خصوصات دیکر در انسان را 


esd 


شکل تجربی ۵-۳٩‏ نوترکیی هومولوگی با سازوه‌های 
ge pid‏ واردشده می‌توند ژن‌های هدف ضاس را در مخمر 
غیرفعل St) 9S‏ سز مس sy‏ تخریب ین هدف می‌تاند 
ترسط PCR‏ تیه ود ae yun‏ شده بایان هدف هر نام 
رای تولی در no‏ ۲۰ وود( است که مشاه یک Sh SWE‏ 
مخمرهدف است وهمچتین وهای مود نا ری تسد یک قطه از 
Jub DNA‏ یک زژن Se:‏ ال انتخابساند Kan‏ است که 
مامت به 0-31۸ اه می‌کن. eg gh ey)‏ 
دود ریات کنده با یک ساره تخریی pal‏ کل دنه شوند 
زترکیی Shoes‏ ین SOUS‏ ساز وهای کرومزوی i De‏ 
۷ :در Job‏ کرموزومقار خوامد 3b‏ سلولهایدیلوندی 
شوترگیب در محبط GY‏ 2:۱۸ رشد خواهند گرد در oops‏ 
سلول‌هایتقیر شکل نددهرشدنخواهند کرد اگر ژن هدق بای AD‏ 
ah yp‏ تسف lata‏ که پم از هاگ یی lng‏ 
نکب رتیل می‌دهن زنه ناهد اد 


ژن‌های طبیعی مخمر می‌توانند با آلل‌های جهش بافته توسط 
نوترکبی هومولرک جایکزیننوند. 

تغییر دادن aj‏ مخمر ساکارومایسس سرويزیه بهدو دلیل LT‏ 
است: سلول‌های مخمری به راحتی DNA‏ خرجیر در شابط 
خاسی جلب می‌کند و DNA‏ اد شده به طورموثری با ile‏ 
کروموزومی مشابهاش در سلول دریافت کننده,مبادله می‌شود. این 
نوترکیی خاص و هدفدربهتول‌های aia‏ 1۱۷۸ جازه میدهد 
هر ژنی در کروموزوم مخمر با آلل جیش aL‏ جایگزین شود. 
Silas)‏ سا در اسمت ۵۱ شرح ادبم نورکیی بین 
clanging‏ هت هلر ec‏ در علی موز غای میات 
در یک روش عمومی برای تخریب ژن‌های مخمری در این شبوه. 
PCR‏ & منظور تولید سازهتخریبی!) دای یک نشانگر قابل 
تخاب که بعا به BD‏ سلولهای مخمری فرستاله می‌ود. 
متفه apo‏ همچنانکه در شکل OT‏ نشانددهشدهاست. 
پرایمرهایی به منظور تشدید با PCR‏ نشانگرقابل انتخاب طراحی 
شده است که gb‏ حدود ۲۰ نکلئوتیدمشابه در طراف Abe‏ 
است که باژن مخمری جایگزین شده است. سازه تشدید شده dob‏ 
درای Sits‏ قابل انتخاب le)‏ ژن 60018 که مانند neo!‏ 
ماوت به 6۳418 ال میک ays JS‏ ۲۰ جفت یز BB‏ 


1 Disruption cestruct, 


a 


HES کی دی ...کی‎ BF 


= 


عملکردژن طیی و رون رمررشدها Sef Sp‏ 
he‏ 

هروش اصلی در تکتیک‌های ile abt‏ زن خر میرن( 
یش ژن با SOM‏ دیگر () ود کردن ی که in‏ 
en iy‏ مر ue iy‏ ین شده اهر ی‌کند و 
ey)‏ تیب MRNA‏ بل شده Shun! of oh Se‏ 
cae‏ در تکتیک‌های رسای روش ول li‏ م‌شود ول در 
روش‌های دیگر تفر Ob‏ نمی‌شود. 


JSS‏ تجربی ۵-۴۰ جداسازی سلرل‌های ES‏ موشی با تخریب 
هدفدر نی لین رحله در وید موش‌های دارای نقص cal‏ )2( 
ty‏ که DNA‏ خرجیب دخلسلل‌هایبنیدیجنینی ورد میشود. 
ible Jy‏ ریق Sie‏ غبرهمورگ بسا یشترا دخول 
فد زن از طریق نوتکیی هملک Sissel BEI‏ 
که در آن‌ها یک آلل از نز تخریب شده است می‌توند با استفاده از یک 
Jao‏ نوریب که امل ژن تخر شده با 80 ca‏ ال شوک 


ماوت به 0-418 زا می‌کند و در خاج Wot J‏ هومولوزی, ۳ 


ژن تمیدن TIES‏ وبوس سیمپلکس cl ae‏ تیمیدین BES‏ 


وبرومی؛ برخلاف آنزیم موشی نرونی؛ می‌تراندکانسبکلوویر ) 


(nel‏ ری نع Ses Ali‏ سپس ای SF‏ نمی 
as is‏ یود که همنندزی AL DNA‏ در لولهای 
noe Be se (ge ola ph) ES‏ ای 
سلول‌های ES‏ 5 1*۱۷ سمی است. دخول San‏ ثامل 
زن SY‏ استه در سوزیکهدخول هوموک Sad‏ لین 
لها ا دول غیرهومروگ به ان سیکاوبر gals‏ هستند. (۵ 
سلول‌هاینوترکیب توسط تیم با GATS‏ تخاب شده استهازاینجهت. 
سلولهایی که در بداشت Gat jbo DNA‏ هستند یا آن را در AD‏ 
شا زار ی‌هندبه ین ریب سمی حساس هستن. Shp‏ 
کیب ده ان yan‏ تیار alas‏ قط lage‏ با تخریب 


Jaan‏ درژن te 9X‏ 5 ۱۳"5۲ و سبت pn‏ آن: زنده 


خوهن اند 


ثابت شده است که تخریب ژن‌های مخمری توسط این روش در 

ای نقش بروتین‌های شناخته شده توس بررسی توالی DNA‏ 
نوی Cal as LI‏ (فصل dina LF‏ ند عده زادی از 
دنشمندن Lys‏ ۶۰۰۰ ژن شاخته ده توسط لین بررسی ربا سازه 
تخریی asl gS yy Sle Kan‏ و تعین کردهند که آن 
تخریبهای pe gj‏ به ایجادهاک‌های Aged‏ غیرزنده 
می‌شوند این برسی‌هانشان دده اس که در حدود ۵۰۰ ژن از 
gh ۶۰۰۰‏ مخمری بری call‏ حیات مخمر Si) as BY‏ 
تاد زدیا ژنهایغیرضروری) در برخی حالات خریب یک 
ژن خاص معکن است باقث ایجاد pel‏ شود که قللیت hp‏ 
سلو‌های مخمری راکه در شرايطآزمایشگاهی رشد م‌نند به 


1. Herpes simplex virus 


naif ae 


im‏ س سس 
omy iene‏ 


سورب دزی 


می‌گیرد که انتهاهای ژن مخمری هدف را به هم متصل می‌کند. 
te ge‏ مخمری Aged‏ تنیرنکل By‏ ک دای PIS‏ 
نسخه ژن آندونرکاز هدف است توسط سازه تخریبی که توسط 
مقاومت آنها به 418-) یا pls‏ فنوتیب‌های قابل انتخاب دیگر 
aig pass‏ جبگزین pleat‏ سلولهای مخمری دیلئد 
opty ee so a Yoana‏ توچه بهععلکرد ژن هدف رشد می‌کنند 
ولی تصف هاک‌های هاپوند حاصلفقع آللتخریب شده را حمل 
خواهند کرد (شکل GP SLOTS‏ برای حیات ضروری باشد. 
هاک‌های حمل fT oS‏ تخریب شدهزنده نخوهند من 


ES شکل تسجربی ۵-۴۱ (شکل رنگی) سلول‌های‎ Saal 
ایجاد موشهای دچار‎ ghia wad هتروزیگوت برای ژن تخریب‎ 
۱ تخریب هدفدار ژنی مورد استفاده قرار می‌گیرند. مرحله‎ 
Masa جهش‎ aly Sunes (ES) بای جینی‎ sly 
هومزیگوتبزی یک آل لژ تشاگر‎ 91K) د یک ژنموردظر‎ 
موب ژن نشانگر‎ Bl وه که ری‎ ۲۵ gee به حره سکول‎ 
هوموزیگوت هستند مرحله ۲: سپس جنین‌های وله به موش‌های ساده‎ 
ری هستند که‎ ES مشتق از‎ ea be ان ای‎ ts fe 
ماه مخوط نان داد شد‌ند. رحله  سبس‎ gl ارنهای‎ 
shh هی‎ gh موشهای سا آمزش‎ aS ie 
از 55 در رده لین داد مرح‎ esa yh See رین‎ 
بت می میراد‎ pS Jie جامازی شده از‎ DNA یی‎ 
Piel AS بای آلل افص راشای‎ oun shade 
تخریب شده (م‌کند که‎ I dn cing ان مرشها ول فد‎ 


موش دچار تخریب زنی است. 


رونویسی ژن‌های متصل بهپروموت تظیم شدهمیتود از لحاظ 
آرمایشگاهی کنترل شود. 

گرچه تخریب یک زن لام بای رشد سول هاگ‌های غرزنه را 
abl‏ خواهد کرد ولی ین روش تیاب الاعاتکمی یناه در دکه 
gay Ul‏ رمزدر شده وق در سلولهااست یه برای درک پیشتر 
he‏ یک ژن خصی در شدمللی aD‏ زیست سلول 
نتش دار محققان بایستی قادر به غبرفعالسازی قابل انتخاب در 
جمعینی از سلول‌های در حال رشد باشند یک روش برای انحام این 
عمل,پروموتر نیم ده بهمظورخموش etry BOI OS‏ 
یک ژن اساسی را به خدمت می‌گیرد 

پروموترمفید بای این هدف پروموتر wtee GALI‏ است که در 
سول‌هایرشد wb‏ شده در محیط دای ال کتوز ال اس ول هد 
Ja yg‏ در سلول‌های رشد ol‏ شده در محیط گلوکز غیفعال است. 
در ان روش وی bie‏ کنده یک ژن اسامی (26) متصل به 
پروموتر GALI‏ بهداخل حامل شاتل مخمر وارد می‌شود SS)‏ 
3-۷ را ماه نید سپس حامل نوزکیب a pts‏ مخمری 
هایلوئیدی که در آن ژن X‏ تخریب شده لست وارد می‌شود. 
sige ge‏ تفر شکل re SS‏ لا نز رشد 
خواهند کر eek ey yl‏ نا در حامل در حضور 


۳ mulation 


وش ی 


مخاطره ناد در عوض, ملولهای دای ژنتخریب شده سکن 
cle ya‏ وجود سیهای نی ابیت حیان دنه بشند به 
مور ری اي IN‏ نی مخمری در حل حضر در 
حال جستجری جهش‌های کشنده سنتیک هستند که ممکن است. 
ژنهای غیرشووری با al salt ho Slee‏ آشکار سازد 
JS)‏ ٩-۵را‏ ملاحظه Jae‏ 


for | Sle تکیکهایزتیک‎ - ۵ ad | 


کال کت بان hy cal‏ که Le‏ همحیط دای از 


Sogn‏ بان هدف می‌شود آگرچهنوترکیی در جایگاههای 
le bl jay Jer laa nigh‏ مور تخاب 
سلو‌هییکه در نها دخول aia‏ نی همان sla ale isl‏ 
DNA‏ نوتکیب که ور سلول‌های 25 ود تیا هد ژن نکر 
قابل انتخاب دارد(شکل ۵-۴۰ یکی a$(neo") Lag} gpl jl‏ 
مقاومت به 0۰418 را لا ay) aS‏ ژن هدف می‌شود AS‏ 
دنجهت آن ر تخریبمی‌کن ژن اب تخاب cote ae‏ 
ite‏ وروی سیمبلکس هریس (HAY)‏ اس که حساسیت به 
گان سیکوور Sy)‏ مشق نکنویدی سمی) SAS oil‏ آن به 
ola Bb‏ اج Ip‏ ژنیهدفواردمی‌شود فقط سلولهای ES‏ 
تحمل نوترکیبی هومولوک می‌توند و این 13115 در دخل 
و اقا گید و می‌توانددر حضور هم 0-418 وحم گان 
سیکلوی i‏ ند رین co BOX gf Pla pb‏ خواهد 
در مرحله دوم تولید موشبهای دچار تخریب ژنی» سلول‌های ES‏ 
هتروزیگوت بسرای جهش ایجاد کننده نقص در ژن 6 به 
پلاستومیست موش نوع وحشی دریفتکننده تزریقمی‌وند که 
اه موش‌های مد JSS) Spe ite‏ ۵-۴۱ ده Jo‏ 
کیمری Say alps‏ ای بافت‌های مشق زیر سلولهای ES‏ 
als‏ شده و Slay slg che tape‏ لولهای 25 نیز 
رای یک مشخصه JE Fis‏ دید هتوزگوت J) Bl‏ یل 
رنگ] زاده کیمری که در آن سلول‌های ES‏ زنده مانده و تکثیر 
حاصل lo‏ به رحتیمی‌وند شاخته شود سپس موشهای 
کیمری باموش‌های هوموزیگوت ری آلل مشخصه نشاگردیگربه 
منظور تسین Sa‏ ی te‏ ایا کنده قص داخل له یر 
گرفه ات ین موش sip ek‏ :مرش tate‏ 
هر موش هتروزیگوت برایآلل Uy gal jbo‏ )03 هوموزیگوت. 
بل آلل | alg‏ کرد 


هیچ On‏ موش‌هایی که دای ژن‌های تخرب‌نده هستند و از 

یبای lal‏ تلد می‌کنند مود با فیوز کیمنی 
eas‏ داد شود روش‌های شرع داده شاه در قسمت ۵-۴ جهش 
لوب که Cel‏ این بیماریمیشود سرام نشان ده شد در ی 
که به نان CFTR‏ شناخنه شود phir iB‏ که یک کال ری 
aes Join‏ تا از ژن LA CFTR‏ نبع sendy‏ 


hse مشی هومولک را نادند سس‎ oj line 


1.Germ line 2.Gere knackost 


منتقل می‌شوند؛ زنب 
تقسیم می‌شوند ie‏ با 
میب سرتجامسبس به<لتی از حذف می‌رسدکه از چهش Sl‏ 
عملکردیتفلید می‌کند رات مشاهده شده در قنوتیب آن وله 
دز اتقال بهمحبط رای گلوکز معکن است گویای این باشد که 
فریندهایسلویبه رین رمزدا شده با ژن 1 شروری بستگی 
داشته ath‏ 

در کرد قبلی یبن روش؛ محققان عملکرد زن‌های 115070 
سیوزولی را در مخمر مود بورسی i‏ دن.سلولهای ll‏ 
دای تخریب در همه چهارزن ۲45070 قابیت زیست را تن 
مگ اینکهحمل دای یک نس از زن 5270 باشدکه یتنا 
روموتر GALI‏ در owe‏ دای الا نز ان شود بقل به 
محبط دای که سو‌ای درا Job‏ ماجام رشان را به 
خاط cay ls‏ فلت 10670 موف کرد برسی دق این 
pen le‏ حال مرک روشن کردکه پروتینهای ترشحی abel‏ 
شبکه آدوپلاسمی نمی‌توند LER)‏ معالم dy‏ مدرک She‏ 
نقش غبرمننظرهپروتلن 15070 را در اقالپرونین‌های PHP‏ 
به اخل self) ER‏ که به تفمیل در فسل ۱۳ بررسی شده ات 
فراهم کرد. 


loge may,‏ ولا 


AS رمزدارشده بهتدریج‎ X 


ژن‌های خاصی می‌توانندبهطور pid‏ در رده سلولیزابای | 
موش هاغیرفعل شوند 

بسیاری از روش‌ها برای تخریب ژن‌ها در مخمر می‌نوانند در 
بوکریوت‌های عالی‌تر Oy Se‏ شود ین hg)‏ تخیر BL‏ 
yee‏ اد رده سلولی زا Sil Lege‏ هومولگ به لور 
Sob oil abel‏ ژن تخریب شد!"!شون.موشهای دجارنقص 
در یک ژن خاص تخریب شدهه سیستم آزمیشگاهی قدرتضدی 
برای alae‏ تکرین chit‏ و همچنین رفتار و فزیولوژی آنها 
است. نها همچنن در ممه اماس مولکولی stan‏ 
hl‏ خاص Sh abe‏ میشوند موشهای دچار نقص هدفدر در 
یک ژن توسط روش دومحلای وید یشوند. در مرح ول یک 
aes Ul DNA gl‏ شده از یک ژن San‏ خاس وارد 
ale te ge‏ جننی pte (ES)‏ این سلول‌هاء که از 
بلاستومیستها مشتق شدهلد,ی‌ترانددرمحیط کشت به چدین 
نسل رشدداده شون (شکل ۲۱-۷ را Au ain Me‏ در جزهکوجکی 


سوای که )انم کند 


=O 


Sle 


mash 


JS‏ تجربی ۵-۴۱ سیستم نوترکیب 0-0۳ ی نان ژنهای انوا لولی خاس Bde Sein itty‏ اب هر طرف رون 
۴ ژن هلف Sig bag X‏ هومووگ ورد می‌شد که موش 10۲۳ راوید می‌کند جایگاههای LowP‏ که در یترونها هستند Sloe‏ ژن 1 تخریب 
نمی‌کندموهای 6۱۶ یک آل لس اند و یک زن نو MP‏ روموت مختص نو لول متصل مشود زن 6 توط یی 
Sent‏ زوم موش اد ینود و کرد سب ها احت ار ن‌دهد درموش‌های 10:6۴ هاش حامل یود وین 
Cre‏ فقط در la he‏ تلد م‌ود که ن پوت فا al‏ رین نها نها یی هستد که در نها gale oS‏ ها 50S‏ 
شده توس OH gl‏ تال pepe‏ به Sb‏ آگزون ۲ می‌شود اجب که آل gj Bo‏ (ساتارینقساست. بجهحلف یی Sele‏ 
ta 9X gj Sle JSS LowP‏ ای ان ند 6:۶ است. فادها وهای مخف. gfe‏ 1 ناقص es‏ 


ممکن Cul‏ در چندینبانت نقص دنه باتند با قبل از رحله 
ay‏ مود نظر بمرند بهمنظرر حل ان مه ESS‏ 
موشی یک Jaye ite a Sy SG‏ سای ژن‌های 
هدف در لوا خسیا سلولهایسواتیک یا مهای خاسی در 
طی تکوین رااداعکردند. 

ان SS‏ جاگامهای ری DNA‏ مختص یک جا 
جایگاههای 108 تامیده می‌شود) را به خدمت می‌گیرد و از meal‏ 
:که نوتکیی بن نها نیز مک متا م‌کندمیستم 
توترکیی ۳-6۳۶ ]از بکتریوفژ sls PH‏ شده است. ولی لین 
سیستم oi‏ مختص دایگاه وقتی در سلول‌های موش Ji‏ دده 
می‌شود نز عم pel eget hig‏ کتک آن Seal‏ 
ان Cre ony‏ تسا یک Fay,‏ مختص نوع لول کترل 
می‌شود. در موش‌های LonP-Cre‏ ایجاد شده توسط روش نرسیم 


در اواعی از لول‌ها Slee‏ 


دا ln bl ol‏ سپس نکنیک نخریب زنی به مور 
Sol‏ مرش‌های چهش یاه هومزیگوت مبرداستفه قرر 
گرفت. و ll) de‏ یک فنویب)شامل اتید کاکد 
وهای یال شان نادند که شیبه به لام سوجود در 
هی دای ay aid‏ موش‌های دای ژن یف 
شد به طورهمزمنبه صورت سبستم مدل بری Allan‏ بیاری 
ژنتیکی و گسترش درمائهای موثرمورد اسفادهقرار گفتند. 


نوترکیبی سلول سوماتیک می‌تواند ژن‌ها را در بافت‌های 
خاص غیرفمال سازد 

line‏ آغلب رات Me‏ به ورسی ات جهش‌های غیفال 
کنده ژن دریکبفتخاص از موش در یک مرحله خاص در کون 
اند به هر Jb‏ وهای oj‏ ریبد در ده سول یا در 


ههد هد 


می‌کنند.به هر Jo‏ برخلاف سایرانواع آلهای غاب هی منفی 
خالب یک Caps‏ ماب با چهش Sh‏ عملکد تلد م‌کند 
آل‌های I‏ مننی ید بای یک عده از نها ننخته has‏ 
می‌تونند توسط AS‏ و ی ال زن 4 BD‏ رده سالی 
shh‏ موش‌هایا سای موجودات زنده ورد شوند. درهر دو لته ژن 
واردشده در داخل زنوم توسط نوترکیبی غیرهومولوگ قرارمی‌گیرد 
laa one‏ واد شده تنس !یه م‌شوند. انس ays‏ 
رای یک ME ST‏ متفیهستند که مملًجانمهندسی شاد 
که آللتوسط یک پروموتر ets A‏ می‌شود که اجازه ان 
oS‏ جهش adh‏ در بقتهای مخلف را در زما‌های مختاف 
می‌دهد.همچننکه در با ره شدهاستءفررگیری تصاافی 
DNA‏ خارجی از ریق Sie‏ غیرهمورگ در فرکانس بسیر 
te‏ از دول از deb‏ نوترکییهوملگق یه یل 
این ons‏ وید وش‌های تسیک یک فآیند مور و سرراست 
ات (شکل (eet‏ 

در مین زن‌های که می‌تنداز BW‏ عملکردیتوسط ود کر 
آل الب مفی رل lila‏ هستدکهپویهایاتمال 
ایند به 1 کوچک رکه هرود 195 هعلق jo‏ 
she bj,‏ منطو که ماد چندفسل بعدی ear‏ خواهیم 
کرد ان بویا | قیل, dpm Rab Rac Ras‏ کیدهای 
داخل سلولی عمل می‌کنند. pag‏ این 7956 ها از حالت aie‏ 
به GDP‏ غیرفعال به حالت متصل به Jad OTP‏ به میانکش آنهبا 
gst‏ مه کننه نوکونیدی کوانینمرتبط بستگی درد 
(GER)‏ یک 77۳۵5۶ کوچک چهش اف کب ور دوه 
پوتن GEF‏ مصل می‌شود بل 1555 دای کوچک by‏ 
wey‏ درون رب ات متصل به 6718 فد 2f alg Sp‏ 
بین ریب جهث Wl gull Sle‏ را مهار خواهد کرد (شکل 
ورس 


۷۸ مداخ کرباعث غیرفل سازی زنی توس تخریب 
mRNA‏ مرنبط با آن می‌شود. 

پدید‌ای که اخیراکشف شده است بمنوان 11۸۸ مداخله گر( 
شناختهمیشود که شاد راحترین روش le‏ مهار عملکرد 
ژن‌های خاص cal‏ این راهکار از لحاظ نکیکی ساده‌تر از 


یس 
Guanine nucleotide exchange factor‏ 2 


_s 


شده در شکل ۵-۴۲, colada‏ ژن مورد نظر (26) فقط در 
وهای که دنه رو کل ileal JS Creo is‏ 
می‌فتد 

کاررد له ین SSF‏ این درک قوی را فرهمکدهاست که 
گبرندهیانیگر lp elt eae‏ بگری و thie‏ مهم است: 
سنا اما کلوژکی و بزیووژیکی یی رشن ماخ ود که 
bb‏ طیعی نیز NMDA cas‏ گرند‌های گلوتمات در 
هییوکامب clot)‏ از مفز) اند ولی موش‌هابی که در آنها ژن 
Sey‏ زیرواحد یرنه NMDA‏ تخریب hy‏ 
از تلد می‌مردند که این ام ماع از Ail‏ نقش این یرنده‌ها در 
SDH‏ میشد با میت از بوترکلی که در شکل ۵-۳۲ scan ass‏ 
Sas Salud ley ollie‏ دنه ژن ان زیروحد از گرد 
در call‏ غیفعل شده بو ولی در سار افته بان می‌شد ین 
موش‌ها تالغ ندن زنه مان و Srey ABD eal‏ 
نشاندادنده ینم نقش ably lh aaa Sol‏ موش‌هابه 
وادکردن تجارشان Mia ay‏ ای کرد 


la JT‏ غالب منفی از لحاظ عملکردی برخی WO‏ رامهار می‌کنند. 
در موجودات زنده ligand‏ در بخش ۵-۱ شارهشده 
lca‏ فوتی یک JI‏ تلوب قط در زد هوموزیگوت بان 
می‌شود در صورنیک آل‌هایغالب در هتروزیگوت‌ها من می‌وند. 
بنابراین یک فرد بایستی حامل دو نسخه از آلل متلوب باشد تا 
تب مرتط نان دهد ول یک نسخه ال غلبفیب 
مرتبط انشا می‌دهد ما دیدایم که چگونهموهایی که بای 
چهش تخریب نی عغلوب هوموزیگوت هستند می‌توانند توسط 
آمیزش افرادی که ری آن جهش تخریب نی هتروزیگوت هستند 
به وجودآیند (شکل ۵-۴۱ را ملاحظه [ia‏ بای آٍماشاتی با 
go Gale‏ کشت داده et Vga nad‏ دونسخه از 
یک ژن به aa pia‏ یک فنتیب te‏ مشکل sed‏ 
علاو بر ین مشکل ایجدموش‌هی دای هر دو نسخه از ژن 
جهش aa‏ الب با وجود ژن‌های مرب با Joe‏ مشابه pod‏ 
می‌شود. که بایستیبه مور cig yp‏ اب bpd cane‏ 
شون 
رای lass‏ خاص از مشکلات تلد موش‌های جهش بافته 
هوموزیوت می‌وا با اتفاده از یک JI‏ حامل جهش غاب مفی 
اجتاب شود.ن له از bod‏ ژتیکی غلب هستند نها وید یک 
aig‏ چهش pach‏ سلولهای حامل es‏ نوع وحشی از نا 


ren) ue تاد‎ 
Posed , 
Ca 
Py 
وا اکن‎ 


شکل ۵.۴۴ jhe Uk‏ عمکرد OTP‏ نوع وحشی 
ترسط عمل آلل چهش یاتهغالب منفی. (a)‏ 27۳50/های کوپک 
نک واهدی) ترس مکش شان با کنو بل کنده وید کولین 
فال مین pi (GER)‏ 60۳ با GTP‏ ریز مین( 
IS)‏ نی OTPase gj‏ کرچکبه ال سللهی کشت 
ده شده با وت pe Kipp‏ بیان 60۴۳906 جهش ha‏ 
مشود کب Jats OEP‏ شده و آن رغال ید هی نو 
Sey OT‏ در حلت Jace‏ به ODP‏ 


۱: هن‎ Fan oy 
ایجاد‎ el aps آللغالب مفی‎ Sy دم ادختهمیشوند.‎ a (Yt) 
Ho اند هوموزیگوتهای‎ boing قوب فان علکردی در‎ 

arte عسلردی وب‎ oid» 


همه متزونن‌هیافت می‌شود ولی در بوکاریوت‌های پست‌تر من 
مخمر cab‏ نم‌نود در عوض gig SIRNA wa J Sly‏ 
باعث شکست مولکول‌های J MRNA‏ تولی جفت شده ودر یک 
واکشیکه توس یک کمپاکس آنزیمی تحت عنوان 8136 کنیز 
aS‏ شود RISC‏ شناایی و gh Sip‏ بین یک رشت از 
SIRNA‏ تولی مکملش را بر روی MRNA‏ هدفواسطهگری 
می‌کند. سپس نوکتازهای اختصاصی در RISC Sl‏ دوه 
۸/۱۷۸ را می‌شکند. ین مدل اختصاصیت ۷۸ را 
تخمین می‌زند زان جهت بستگی به جفت شدن Je‏ رای خاموش 
کردن عمل زن داد ازاين رو MRNA‏ مکمل به طور موم 
توسط تجزیه نوائولیتیک تخریب می‌شود عملکرد طبیعی هم 
Dicer‏ وهم RISC‏ اجازهدلن به تنظیم ژن توسط مولکول‌های 
RNA‏ درون زای کرچک است که بستوان میکرو ما 
(mRNA)‏ شناخته می‌شوند. 

محقان از سیر میک RNA‏ خاموش کردن ژن ور نظر با 


ae a a 


4رد تسوبی 
ات ود 


ee‏ اری مر زا 


hops سوش‌ای تسیک‎ ۵.۶۳ gms شکل‎ aw 
قرارگیری تصادفی ژن خارجی در داخل رده سلولی زایای موش‎ 


تلد ميشوند.2۱1۸خارجی که © Sb‏ یکی دو پیش هسته دی 
وارد شده‌است (هسته‌های هابلرئدتر و ماده که 


(als bf 
دوم کرووزوهی تخم دیوید‎ la ph درد که به‎ es شانس‎ 
Sip قزر گر هل که یک لس ژندخل زنوم توس‎ 

Sieh ap یرد هی‎ IB Grr 
روش‌های شرح داد شده در با‎ 
RNA تونیی‎ RNAI در کرم حلقوی اسگانس مشاهده شد‎ 
تک رشته‌ای مرتط با آن‎ MRNA کردن‎ ol دورفته‌ای برای‎ 
نیست. همانطو رک‎ gle ysl آشارهمی‌کندولی/71811های‎ 


بای تخریب زن‌ه است ایا 


در فصل A‏ شرح داده شده است. پدیده RNAI‏ بر روی تانایی 
عموبیسلول‌های بکابتی بای شکست RNA‏ دورشت‌ایبه 
od‏ دورشتای(۳ نکنندی) تیه eS‏ نان RNA‏ 
So Sie‏ شناخنهم‌شیند (SIRNA)‏ 1311۸ نوکلازی 
که ین رین نایز a‏ ون Dicer‏ شناخته می‌شودکه در 


فصل ۵ - تکیکهای یک ملک ۷ 


ora pcs 1‏ 00 ساخه کر (NAD‏ 
م‌توان ژن‌ها از BL‏ عملکردی در کرم حلقوی 
لگانس وسایر موجودات زندهغیرفعال سازد .)نید 
imvitro‏ از RNAI Gly (RNA) ice, » RNA‏ 
یک زن هدف yo‏ تولیرسزارکند زن با از کلون 
CDNA‏ یک قطم از DNA‏ تم مشتق شد است در 
درجهت خمل پلاسیدی نزدیکبه روموت BS Neo‏ 
است. iy‏ هر دم j‏ زا در 0969 تا از 
pede RNA,‏ و روز OL‏ نسخههای 
زبادی از MRNA‏ در جهت رمزدهنده آمشابه با توالی 
۷۸( با در جهت مکسل غیررمزدهنده می‌دهد در 
as‏ ناس این مولتول‌های RNA‏ بکمل به منظور 
تدکیل ty 9 GRINA‏ چفت sal‏ شد. وفتی که 
eso RNA‏ به Ging JB‏ م‌شوه توس 
LASIRNA «Dicer‏ شکسته می‌شود )مهار بیان 
۵۸ در جنین‌های کرم توسط RNA‏ [ستن را 
بای درک مکانسم (see‏ (جب) یان ۱۸۵008۱۷۸ در 
beg lege‏ دورگه سازی در جا با یک تروپ ویژه بای ین 
yy MRNA 7‏ فا تفه اس که متصل به آنزیمی 
و است که alg‏ محصول رنگی را (Cab) Se‏ چنین bebe‏ 
از یک کم که بهآن 3008۸ای Suh? chet‏ 

شدهاست ۱6۵۱3000۱۲۸ AS aly‏ ویام وید می‌کند. 

doy ده شهاست. هچ در‎ J Si apy LS 

imivo حدود ۵۰ میکرور حول اد () ولد‎ laser 

ey دورشسسته‌ای از طسسریق‎ RNA 


یم رت ی a)‏ 


رسمه رت fo‏ 


ها 


رح 


۳ 


RNA 
=> 


مهنسیشدهکهبه in‏ وا لول‌هاشده اس نام می‌کبرد. از ی مصنوصی رش تدم ai sR DG‏ رده زن هر 


SIRNA تشکیل‎ 


اخل سول رای sna sn Jaye‏ زدیا MRNA‏ 
مرتبط کافی است. شکل ۵-۴۵ lig‏ ۱۷۸ دو رشتای heh‏ 
مداخ کرد با ولد MRNA‏ درون ژی مربط در PS sage‏ 
خقوی گنس ر نان می‌دهد درین آزمایش مقر 0801۸ در 
جنن‌ها تس که ردنجننه باک بروب نان فلوسانس 
خاص برای MRNA‏ مورد نظر تعین شده است. این SASS‏ 
رگ ساری نراد ای بان MRNA‏ خاص در سو‌هاو 

scl eh aS 
دورشته‌ای خاص در 10۷0 است.‎ RNA روش دوم تولبد یک‎ 


ررش Bye‏ رای انجام این عمل, بیان یک ژن مصنوعی است که 


داد Sly‏ رونویسی می‌ود RNA‏ سنجق‌سری کوچک دورشتای (SARA)‏ تشکیلمیشود SHRNA‏ ترس 2:6 به مظور: 


sph tt St 


ete 801۸]هه با تولی‎ aly د روش عمومی بای‎ jl 
استفهم‌نند. درروش ول یک 11۱۷۸ دورشتهای مرت باتوی‎ 
ژن هدف توسط رونویسی هر دو نسخه رمزدهنده و غیررمزدهنده‎ 
دورشتهی بد‎ RNA میشود ان‎ alg vito در‎ ly این‎ 
در‎ Dicer توسط‎ Bal می‌شود در‎ iy i غده جنسی کرم‎ 
میشود. در رباط با‎ ag SIRNA چنن‌های در حال تکامل به‎ 
باعث می‌شوند که‎ SIRNA مولکول‌های‎ RISC کملکس‎ 
سرعت تخریب توند کرمهای حاصل‎ MRNA مولکل‌های‎ 
فنوتیبی شییه نی درد که از تخریب ژن مرتبط حاصل می‌شود. در‎ 
Pb دو رشته‌ای‎ SRA ورود نها چندمولکول از‎ YE برخی‎ 


Sn ie es | 


ln‏ که چنن Gap‏ هتوزیکوت Abi Sla‏ ناد 
تخریب یک ژن ضروری aly col‏ دوهاگ aig‏ خواهد 
شد که تواایی زنده gle‏ را نار 
| # یک ژن whe‏ می‌تاد در یک مسر کیپ فده 
| پرووتر GAIL‏ خاموش کنندهرنوسی ژن bad‏ شود و 
ان ام les‏ یفک سلولهابه Ire‏ حویگلکز 
متقل گردند 
* در موش, dl ail lag‏ | می‌توان با استفاده ژ 
Sis‏ مکش به رون Bll SUG OY‏ ژنوی 
وتان اد کره و اج aga‏ (شکل ۵-۴۰ و۱ را 
ملاحظه کنید) سوئن‌های نخریب ژن شده می‌توانند 
مدل‌های خوبی برای بیماریهای زنتبکی انسان همچچون 
فیروزکیسیتیک باشند 
# سیستم نوترکیبی 101۳-016 امکان تولید موش‌هایی را 
می‌دهد که یک gj‏ دریک یافت خاص تخریب شده است. 
ر Aly‏ سلل‌ها یا وجوداتتراشزیک, GDNA‏ خارجی 
با al‏ از Sip‏ رهوگ ود زوم سی‌شود 
| (شکل؟۵-۴ را ملاحظه کید byl‏ لغب منقی در ان 
زن رابدین تفر د Bae‏ 


RNA sl وی‎ oS core 
دورشتهای باعث تخریب همه مولکول‌های 771019۸ با‎ 
ین‎ aS توالی مشاه با آن می‌شود (شکل ۵-۲۵ را ملاحفله‎ 
مداخل گرا شناخته شده و‎ RNA) RNAI پدیده با عنوان‎ 
Sle رونی اختصاصی و قدرتند در غیرفال نمردن‎ 
ساخرشان ید‎ a ها ون‎ | 


همچانکه مثلها 9 ad yl‏ ودر کل کتابنشان می‌دهند 
USS ai)‏ درک ما ریا فربدهای ال از 
زیست‌شناس سای است. با ررسی تیچ نوی جهش‌هایی که 
یک زن خاص رغال مین a La DK‏ دمن 
دش SL‏ فلت یوشیمایی oan‏ رما شده به 
عمکرد آن در لول mj‏ یا وجد ده پرملولی Beas‏ روش 
کلامیکی بهمنظو اج این ارات در هم انسان‌ها و هم 
موجودات pices‏ صوجوات آزمایشگاهی جهت ees‏ 


bpp etl 


1 Small air pia RNA 


طوری طراحی شده است که دارای قطعات تاندم هم از رشته. 
رمزدهنده وهمرشتهغبرمزدهنده رتبط il‏ هدف است (شکل 
۳-۵ وقت ان casi ab‏ میشود. یک gRNA‏ دورشتهی به 
شکل ساختار سنجق‌سری تشکیل می‌گردد که بعنوان RNA‏ 
سنجاق سری کوچک!! یا 518۱۷۸ ساخته می‌شوند. ۹101001۸ 
سپس توسط Dicer‏ به منظور تشکیل مولکیل‌های SIRNA‏ 
شکسته خواهد شد.املهای A gh‏ یروس ری ورد کرد 
ژن‌های مصنوعی برای بیان سازه‌های SIRNA‏ به داخل 
ade ge in phe‏ هستند. 


هرد روش در lays ge 4 as‏ هر کم ژنهای 
شاخته شده در یک موجود زد وبه مر مشاهده که چهچیزی 
شتا رخ م‌دهد ب گر میرن بای ملد عالات یی 
کرمحلوی iS‏ تخل URNA‏ ۱۶/۰۰ ژن در حدود ۶ 
درسد deb basal HB yacht ap ۱۲۲ og‏ مود 
ژن‌هایی که غیرفلسازی عملکردی آنهاباعث ایجادفننیب‌های 
glen wal opty galt‏ ره بدی شوند هر 
تعددازیک دسته بهطورفرضی همان یم باقع Ns‏ می‌کند 
al Ob‏ ین ژن‌ه در هر دس Je sh)‏ زن‌هابی که 
تکوین ماهیچه را کترل می‌نن) می‌تواند بیدا شود 

موجودات زند‌ای که در نها lead‏ سازی ژنی به واسطه RNAi‏ 
jolene‏ وه است.شامل مکس سرکه. اواعزیدی یهن 
alps Zebrafish‏ نوس و موش‌ها هستن و آمروزه مود 
غریلهای 1۱/۸ با میا بزرگ bd‏ میرن Sp‏ سنال 
حامل‌های لتی وبروس به منظور غیرفعل سازی با Biba RNAI‏ 
از ۱۰/۰۰۰ ژن مختلف بیان شدهدر لول‌های پساناری کشت دانه 
Joe has baat‏ ژن‌های غرفدل شده یادا لیس 
رشدیاشکلکلونیهایسللی که با Sl eb‏ لت ویرومی cose‏ 


یی که یک نان شدهنان‌ای مهم دیژه lee‏ 
یس آن ژن درد ce yet a ce‏ ارت 
قوتیپ شاهده ند از gj‏ چهش ah‏ دست ورد 

* ژ‌ها | در مر ote‏ با ورد نون یک زن IE‏ 
cabal‏ به رون یک لل ان نوع وحلی طی نونکیی 
| هوکش تخریبنمده Bh A‏ هنز 


E Se فصل ۵ - تکیکهایزنتیک‎ 


نجزبه و تحلیل داده‌ها 
یک کشت از مخمریکه به اورسیل رای رشدش نا در (wad)‏ 
هش دا شدهاست و tae iS‏ یاه از sill‏ 
bas‏ آميزش سلول‌های از چهش یافته با سلل‌های »از 
جهش acl‏ ۷ به منظور تشکیل ساول‌های adds‏ انجام شد. 
سلو‌های و ۷ ولدی و (urd)‏ و la ye‏ دیپفد در 
sca‏ گر ژی Jy‏ کشت ده py‏ ای 6 ۲۴یا ۳۷ 
a, ad aS‏ سلولیتوسط JS‏ انیا برروی scab‏ 
Cust‏ همچنانکه در شکل صفحه Li ay‏ داده شده است آگهی داد 


ay 


ea‏ چیزی می‌توان در مور جهش shea‏ و JY‏ داده‌های 
موجود تجه‌گیی BS‏ 

.یک کاباه DNA‏ مخمری نوغ وضی تیه نده در یک 
پلاسیدی که این URASY‏ نو وحشی spe ty al‏ 
تیب شکل ه وهای مور سفاهقررفت رکه سا در 
پتری دیش 


یهن یک ان مقر در Jo‏ رد رویز 


است. اختلافات مولکولی ین لون‌های رشد یابده بر روی دو پلیت. 
چیست؟ چگونهآن تایح می‌تونندبه مور oh ALL‏ مزر 
کنده ‏ مورد فده را گرد 


Growth at 23°C on 
media lacking uracil 


Growth at 32°C on 
‘media lacking uracil 


sa Soe sty ala Jp Jans sta DNA‏ از 
سلول‌های ۷ با زيم محنودکننده هضم شدند. ترکیپ ob‏ توسط 
تج bs‏ نک ری ope‏ مود ایب فا گرفتههمچناکه 
بستفده از پوب به eso‏ 


درسمت چب در رشن دهد 
po Jot‏ له رای ۳6 بای 
ژن رمدرکنه 6 در هر دوسلولهایوالدی و6( ورداستفه ار 
گرفت.پرمرهایمکمل تقاط sig X aS oy oj jel‏ 
نایج Jj pPCR‏ سمت: 
می‌توان درباره te‏ در زن ol IX‏ دده‌ها گرفت؟ 


است نشان ددهشده است. چه lana‏ 


جهش‌های جدید موردنظر براساس فنوتیب نها و سپس جداکردن 
je gj‏ و محصول پررنینی آن است. 

آگرچهانشمندنبه تاد oil‏ روش Lo}‏ کلامیک به منظور 
تشریحفریندهای سلولی اساس و مسیرهای eine‏ نامه 
می‌دهند در دسترس بودناطلاعات توالی ژنومی کامل برای 
غلب‌موجوات زندهآمایشگاهی ممولیبه yb‏ اساسی مسیر 
آزمیش‌هایژنتیکی را عوض jl base‏ چندین روش 
محاسانی, دانشمنانتلیژتیرمدر ند ay‏ را در غلب 
موجودات زنده آزمایشگاهی مانند ۸26۷ yates‏ کرم حلقوی 
گنس درزوفیلاه tl‏ و بسیس, موش و انا AMEE‏ 
OS‏ تولی‌های GIP ej‏ سید آمین‌ای وله محصولات 
Bi tax‏ شده رشان م‌دهند ری ما نقریً لیس تکامل 


پروئین‌های پا شده در هر موجود زندهآزمایشگاهی را فراهم 
he‏ 

Kal‏ $4 ره تسط اظب محتقین lag} AS J‏ جدد و 
پرریهای جدیدباکشف عملکردهای زها و tan‏ 
guile‏ شده اس که یشان Ja‏ شناختهشده است iy‏ 
یک زنموردنظر شاخت py Meola‏ حدزیدی به 
ESI aes‏ بر رین سرعت میبخشده که شام 
غرفلسزی آن به منظور Sp‏ پشردبرهعماکرش od‏ 
دسته‌های حامل برای غجرفلسازی :18۱1۸ اغلب ژن‌های تعیین 


شده در sh‏ گنس اجره eye‏ یکی مت رکه ol‏ 
dene‏ تج میشودرمیدهد ان روش‌هاهم کون برای 
مجموعههایبزگی از زن‌ا tng ale‏ کت داده 
شده به کر می‌رود و در Sop att!‏ هم 12۷۸و هم روش‌های 
ar‏ بای Sih‏ هر ژنی در موش متفه خواهد 
a‏ 

در att‏ دانشمندممکن ele sy‏ زیدی | فقط برای 
معا یک زن aS Spo‏ وی موز اماب طور مشک کل 
gj sews‏ در یک a pio lle‏ 


DNA‏ مین بان همه Slag‏ موجود نده میا نرب به 
sh‏ ان یک زنمنفرداداژه ره شود یکی از چاش‌های Sip‏ 
در ماب تیک ان دقن بیست ویک هه بر از ای زا 
oy poppe class‏ لکد tpi li ons od‏ 
Se!‏ چگونه te ag‏ تشکیل مسیرهایبیوشیمیی و 
شکه‌های lis‏ کرو بندیمی‌شن ست. 


۲ ۳ هدر پئین و طرف چپ نشان داده شده است مشخص شدند. 
در طرف راست تصاویر فلورستس از سلولهای ۳۳ و 
GFP-X‏ رشد داده شده در دمای ۴۳*6 که در ن‌هارنگ سبز وجود 
lg by‏ سزر نشان میهد تویه سقول ری رشد 
GFP-X‏ ولی نه X-GFP‏ در دمای ۵ ۳۲ چیست؟ 

clase‏ هالونید از سلول‌های دیپلنید از قسمت(۵) در Wo‏ تولید 
aad‏ چهش ial‏ وه XY‏ دود ان اه رتیل 
می‌دهند. سلولهای دیوید و و سول‌های Tages XV‏ 
کشت ماع درمرطهقل رون نی فا ند سپس از به 
bale OC‏ می‌شوند. بررسی سلول‌ها در ۲۴ ساعت بعد آشکار 
می‌کند که سلول‌های UX‏ جوانههای کوچک ایست می‌کنند و 
UY gla be‏ چانه‌هایبزرگ ایست در رشدمی‌کند و سلولهای 
۲ در مرحلهجونهکوچک cael jbo‏ می‌شوند. ارتباط ین 6و ۷" 


چیست؟ 


رت 
x crx.‏ 
جر ۳ 


۳ دما‎ de 
۰ 


Perontal XY 
Southern 


یک سازواره از ژن X‏ نوع وحشی به منظور رمزدر کردن یک 
پروشن Sul‏ که tng ol»‏ با (GPP) joe lei‏ در 
 (GFP-X)N (chal‏ نتهای (XGFPIC‏ از بروتئین موجود 
است طحی شد. هردو ساره ررویپلامید URA™‏ موجود 
tiie yy‏ لولهای X‏ رشد داد شدهدر غاب 
gj FAL» ela pL sential Jay!‏ بارش در دمای 


بصورت ررشن با 811 رنگآمزی 


ala‏ رقم wks‏ تسرد تلقماریای 


ol Sy‏ بش سازمان دهی ژنوم و عمکرد ژنها | آشکار 
می‌سازند اين موضوع به محتقانآمکان می‌دهد نا ژن‌هایی راکه 
las stn asl 5‏ نموه و Ua‏ کل lng)‏ رمزکنده 
پروتئن در هر نوم تخمن tis‏ ماه مین تولی‌های ی 
sul ely el‏ ینش بای fla! Jal‏ زن‌های of‏ شنامیی 
شده می‌گردد.مقیسهها cle‏ توالی و سازمان‌ای ژنوم بین گونهها 
نیز بهفهم je‏ تکامل موجودات زنده کمک می‌نمید تعین تولی 
DNA‏ نان می‌دهد قسمت بزرگی از زوم role Soop Sy‏ 
MRNA‏ با GRA‏ دیگر مور نز موجدزنه را رسزدهی 
نم‌نند. چین DNA‏ غیرمکدان Lyi‏ ۹۵ درصد از DNA‏ 
کروموزوم انسان را تشکیل می‌دهدا DNA‏ غیرمگدان در 
موجواتپرلول, ab‏ یار درمی‌ید ان باحی مشاه 
هم وه ولییکمان نید نع درداخل ان گسترهز ی 
تکراری میان افراد مختلف تا حدی است که هر فردی را می‌توان 
DNA gS deny‏ و براساس تنوع این AB‏ 


1 Fingerprint 


ژن‌هاء ژنومیکس و 
کروموزوم‌ها 


رئوس مطالب 

۶-۱ ساختار er dine)‏ 
bila ۶-۲‏ دهی کروموزوم ژن‌ها و DNA‏ خی مزگردان 
2-۳ عناصر 0۱۸ قبل تال (Spa)‏ 

lal وهای‎ ۴ 

۶-۵ ژنویکس: نیز wg ay‏ ساخترژن ویان 
FF‏ سازمان ده ساغتری کرومزوهای بکاریوتی 


۶-۷- ریخت‌شناسی وعناصر عملکردی کروموزوم‌های وکین 


در ISL ey LS la‏ و ترکیب پروین‌ه به 
نها امکانمی‌دهد دستهوسییازاعمال لول pl‏ دهد ما 
همچنین یک ترکیب A>‏ دیگر سلول بناماسیدهای نزلثیک و 
فرآیندی که طی آن اطلاعات رمز شده در توالی DNA‏ بصورت. 
پرونتین ترجمه می‌گردد را مورد بررسی NB‏ دادیم در این فصل 
مجدا نمرکز مب روی DNA‏ و acy‏ میبشد. همچنین 
ip Sy Ka SS‏ و Sal ebay‏ را مردملاحظه 
JS‏ می‌دهيم. خصوسیات ژن‌ها و تولی DNA‏ ژنوم | 
تشکیل می‌دهند و plata‏ چگونه این stele DNA‏ 
شده و توسط پروتئین‌ها در JBL‏ سلول سازمان دهی می‌گردد. 

ETL‏ قرن یست و یکم‌زیست شناسان مولکولی نوم کامل صدها 
ویروس, empl‏ از باکتری‌هاو یک برکاریوت تک سلولی نام ee‏ 
جوله‌زن ساکارملییس sare‏ را بطور کامل تمبین توالی کردند 
علاوه بر این بخش عمده تولیزنوم در مخمر شکافدر 
اسکووسا کمایس پب و Oy ae‏ چندلولی شام کرم 
حلقوی الگانس»مگس سرکه دروزوفلاملاوگست, موش وانسان نیز 
ass‏ ده است. نجزیه وتیل جزتت Job amb‏ زاين 


| سم 


syle te‏ طولی حدود ۲ متر است که باید در داخل سلول‌هایی با 
قطرکمتراز ۱۰ یکرومتر ینیب میت فشردگی *.۱ به IV‏ 
بگیرد. بهاصطلاح نسی,اگر یک سلول درای یک سانتی متر نطر 
asl‏ طول DNA‏ بستهبندی شده در همه آن (pags La‏ 
خواهد با lag Wp»‏ تخصص یقت به DNA‏ 
Jats glans‏ شدهوباظرافت مرجب تا ورن 10۱1۸ شده وان 
را سازمان دهیکرده و انز آن ری قازگیری در هسته سول 
مناسب می‌سازند.در این حلت نیز بدون تاخوردگی یا کستگی در 
DNA Joab Jie‏ بخش 1084 دنادب Au‏ 
می‌وان وی انجام رونویسی gDNA Least‏ تسیر DNA‏ 
آسیب دیده در دسترس قررگیرد. بابراین (SoS‏ 1۸( باید در 
Gb‏ فرید تیم سللی و هنگامی که بهسلولهای دخترمتقل 
می‌نود حفظ گرند. در یوکاریوت‌ها؛ کمیلکسی از DNA‏ 
پروتینهایی سزمان دهنده آن کرومنین!! نمیده yi ce‏ 
satay‏ می‌تواند طی تقسیم مینوز بصورت کروموزوم مشاهده 
شود |شکل نزن Jad‏ ملاح ند aig pS plan‏ 
وفصل دی خوایم دید زان دهی slag par DNA‏ 
مکانسمی le ob by‏ اجاد fe‏ این مکاسم در 
باکتری‌ها وجود ندارد 

در بنج قسمت اول این فصل, ما نمایی 
pe ar bine‏ هه ول» ما Bag BL‏ 
بکاریوتی و fare‏ ان Ske‏ را در موجودت ایک نی از 
بردازش ستاوب a Als mRNA‏ 110۱1۸های یرایش شده 
است cow ye‏ قرارمي‌دهيم. سپس رده‌های اصلی DNA‏ 
nay‏ همچونوبگی‌هایخامی J‏ قطات JBDNA‏ تال 
و همچنین چگویگی شکل‌گیری زنو‌های آمرزی را توضیع 
می‌دهيم.سیس Sil gDNA‏ توت آن با DNA‏ هستهای را 


ژن‌ها و زنوم‌های 


موردبررسی قرارمی‌دهیم. این توضیات ما رابرای بحث در مورد 
زنومیکس tlie ol‏ زوبیکس روش‌هاییبراماس Fal‏ 
ری ill‏ و فسیر مار هنگفتی از دای IF‏ مش دو 
قسمت آخر ان فصل در مور چگونگی as ols‏ 10۸ بصورت 
فبزیکی در سلو‌های ply‏ است. ما بسته‌ندی 1۷۸ و 
پسروتئین‌های هسیستونی را ببصورت کملکس‌های فشرده 


ee eee) 
Junk DNA یرومم بر‎ 
3+ Multi domain 4+ Chromatin: 


شنامیی cae oll pede aps‏ تولی‌هایتکرری DNA‏ 
راد مختلف یک igh‏ موعیت‌هاییکسانیفت نمی وند همه 
DNA,‏ غیررمزگردان در مجموع 4DNA‏ درد نخور!)نمیده شده 
و هیچ برد بای آن در نظر کرفتهنم‌شود کون ما ماس 
LS‏ هم این 01۸ اضافی توعد موعیت تلی‌های خاص 
مین فد درک مي‌کنيم. زنو‌های وی DNA las gh‏ 
همزیست می‌باشند. این قطات isl Yi‏ بوده و تولی‌هایی 
هستندکه می‌توند خودرکبیبرداریکرده ودر سراسر ژوم bale‏ 
شون کرچه بتظر می‌رسد قطعات DNA‏ قبل انفال در چرخه 
زندگی یک موجود عملکردکمی داشته اشنم درطی دورهتکاملی. 
apg ll‏ تشکیل داد و باعث JAS‏ سریع موجدات جندسطولی 
thas‏ در یکایوت‌های عالی, تواحی از SDNA‏ پروتئین یا 
URNA‏ عملکردی را رمزدهی می‌کنند a)‏ ژن‌ها؛ در میان این 
۸(ی به اهر غیرعکردی قزر می‌کرند.علاوه بر DNA‏ 
غبرعماکردی مان ژن‌ها ایترنهای غبررمگران در داخل 
ژنهایگاهنبرسلولی و png pel lye‏ یی 
تولی چنین ژن رمزدهیکندهپوتین: در دستای از گونه‌های 
Sy Sy‏ نشان می‌دهد این فشار تکاملی است که SON bis‏ 
نسیا ماه در ads, aly‏ کنده یا کزن‌ها تخاب می‌کند 
برخلاف gy tl gyi)‏ توعتولیگسردای داد و این 
paula ly‏ مواقع We‏ حذف میشوند این ار نگ آن اس 
که الب asl iyi gb J‏ عمکردیکمی درد با جود 
cyl‏ همانطر که gals‏ دید اگرچهآغلب تولی DNA‏ ایترین‌ه 
غیرعملکردی است, وجوداینترون به نفع تکامل پروین‌های چند 
al Need‏ این Minn‏ در مین cB‏ عالی رایع 
ys‏ ایترون‌هابا یج de OLS‏ ذمنهای علکردی 

امک JAS‏ سیعپروتن‌ا ie wal‏ 
میترکندری‌ه و کروبلاست‌ها نز حوی DNA‏ بوه که این DNA‏ 
پروتین‌های ضروری بای عمل این اندامک‌های ae‏ را رمزدهی 
می‌کند. ما خواهیم دید که DNA‏ میتوکندری و کلروپلاست. بایای 
تکاملی از منشا این اندمک‌ها می‌اشد. مقیسه GUNS‏ 
gle DNA‏ دسته‌های مختلف زنومبکتری‌ها.میتوکندری‌ه و 
کلرولاست‌ها نان می‌دهد ان انامک‌ه از باکتری‌های درون 
سلولی سرچشمه می‌کبرن tal Jy lege US‏ روط 
همزیستی DNA offs let‏ سلولی مساله مهمی است و 
gala ls‏ بان ال ای 211۸ ریک سول pha‏ 


| فصل ۶- ها زنومیکس و کرومزوم‌ه | Poon‏ 


ورد ترا 


نها و Lapses‏ ی بای عالی از وهای pane‏ رد و ری نگل میشود فا 


MY (ae, 
7 


شکل ۶-۱ مروری بر 


VO‏ درد از 10۱۸ سای She BARNA slaying‏ 2 و Ay‏ تم را مزدهی میتی IAI‏ نمی انز رل ید 
JDNA ak‏ یرای دون نی و یبن نی تکیل شدهاست ۸(ی ین زنی در ان YBa‏ درسداست و ات 0۸ ال 


DNA ول رد و یل‎ Senin os 


تال [منحرک) و همزیست‌هایژنتیکی حاصل شده و cst Sing snes} Sia‏ 


CHB TUS و هنن‎ ise Slaten قرب مین پر نان ساخه شدهاست و بسورت ملح ریا ترکم وس‎ ge 
ap Blade در ندیه و‎ Se DNA می‌رد وهای‎ aici lsd cal gob 


همه DNA ag‏ مرد از رای سنت یک رنوشت RNA‏ 
خاص است. فرقی نمی‌کند جایگه این تولی‌ها نسبت به ناحیه 
رمزده‌نده در HH SS IBS‏ رای سل, در ژنهای 
sae‏ نواحی کنترل روتویسی به نام نواحی تشدید Mais‏ 
aye‏ ۵۰ کیلواز Jap al‏ یه رزدهیکنده را گرد 
همانطور که در فصل ۴ آموخنیم, نواحی غیررمزدهنده مپهم در 
lag‏ بکایوتی Fen MS‏ و SOM Cae‏ ویه برش 
lel‏ ۳ پلی ناسیون lite‏ جایگاهایپلی DA‏ تولی‌های 
پرایش رونوشت اولیه RNA‏ به نام جایگاهایپیرایش ۳ 
Jes) athe‏ ۴۰۱۵ را ملاحطه نید He‏ دراین ولی‌هاکد 
شروعرونویسی و Gilby‏ 10۱1۸ را کترل See‏ بیان ste‏ 


۳ 2. Poly (A) Sites 


3 ماو‎ sites 


ساختمنیاسلیکرمان هستد), و همچنین در قاس بالات 
ساختاکرووزو‌ه و عناصرعملکردیموردنیا ای sian‏ 
کروموزوم و تفکیک آنها را مور بررسی قررمی‌دهيم. شکل FN‏ 
مرورکلی بر این موضوعات است. شناخت ژن‌هاء ژنومیکس و 
کرووزمهادر اي فصل م ری پررسی gS Bb‏ ماه کرد و 
چگونگی تنظیم سنتز و CLE‏ هر پروتلن و RNA‏ عملکردی در 
سلول در دو فصل dee‏ بررسی می‌شوند. 


soi UR]‏ یوکاریوتی 
از دد مکی یک زن NP pe‏ کال از Sth late‏ 
است که ly‏ ستز یک محصول عملردی یی بیدا 09 
ضروری می‌باشد Gb‏ این تعریفه یک زن AS gy as‏ بیشتری 
از وهای رمزدهی‌نه تلی اد lal‏ رین ایک 
RNA‏ عملکردی )428 رمزکننده) را دارد یک gj‏ همچنین شامل 


de bons‏ مکی 


1s 


نیجه aang‏ ها زين tgp oe‏ می‌شود. در مود زباری» 
رونوشت‌های slag} yl‏ رمزدهیکندهپروتینبواریوتی به نوع 
خاصی از MRNA‏ بردازش gy gach‏ 0181۸ ب یک پلی ید 
مجزا ترجمه می‌ود. 

رخاف زن‌هایبکتبایی و مخمر که عمما gt‏ هستند 
اغلب زن‌ه در جنران پرسلول و یهن تون Blagg a‏ 
ی پرازش pRNA‏ هسته حذف می‌شوند در موارزبادی 
بترون‌ا درک ژن بط Se shade‏ گزون‌اهستند 
گرچه تن oh‏ ینترونها حدود ca ٩۰‏ بز طول درد ول 
طول متومط ope!‏ در ژن‌های لسانی ۲۱۳۸۵ است. با وجوداین 
Sy‏ ایترون‌ها طویلت هم هستن. ong‏ یرون سای 
asks‏ شده در Mates‏ رای ۱۷۱۰۶ جغت باز است. تن ژن 
رمزدهی‌کنده یک پرولین ساختری در سلولهای ماهیچهای 
استه در مقیسه با یرنه ll‏ آزون‌های اسان تن دای 
۲۰-۰ جفت باز هستن. ژن GLa!‏ که یک پروتلین با اندازه 
متوسط را رمزدهی می‌کندهتقریباً ۵۰۰۰۰ جفت Jub jp‏ درد ما 
یش از ۹۵ درصد از gl IW‏ یرنه و نواحی جرمرگردان ۳و 
alt?‏ 

تاد J obj‏ پرتینها در موجوات عالی رای ُمین‌های 
تکاری deny ged yl tan‏ ترایز اگزون‌های مشابه 
که توسط play fl‏ لول pate‏ از هم جدا شاد از مزدهی 
می‌شوند یک تمونه ین بروین‌ه؛فیبرونکتین استه ین 
ون جزنی از اتریکس cel Ugo‏ ژنفیرواکتین دای 
نسخههای متددی از بنج نوعاگزون است.(شکل ۲-۱۶راملاحظه 
SLT‏ در شکل ۶-۲۵ نشان دده شده است. چنین ژن‌هایی با 
dein‏ شدن پشت سرهم 0۸( یک اگون تزاری را رزدهی 
Se‏ و Stl deny Whos‏ ار بر در طی SASS sige‏ 
ssl‏ 


واحدهای رونویسی ساده و پیچیده در ژنوم‌های FRITH‏ 
JS lag j gad‏ دهنده use cpl‏ ای یک واحد 


رونوسی")مجا وه وین Meet ah‏ پوت در تولی 
lb 7 DNA‏ 


» رونوسی شده و رونرشت Als!‏ | تولید 


۱- Polcistronic 
۳ 


2. Monoxistronic 
4-Transrption unit 


cowl, ARNA 2 Slee‏ تأثیرقارداده و فنوتیب‌های متفاوت در 
موجودات چهش al‏ اد ي‌کند. ما ین عناصر مختلف تال 
ژن‌ها را با حزئیات بیشتر در فصل‌های و ۸ بررسی می‌کنيم. 

eS‏ الب زن‌ه بصورت 0181۸هایرمزدهی‌کنده روی‌ها 
رونویسی می‌شونده ولی برخی تولی‌های DNA‏ بصورت 
etsy BERNA‏ می‌شوند که پروتین را رمزاهینمی‌کند 
tRNA. J)‏ و ad peat ocd GS FRNA‏ ۴و میکرو 
MRNA sub SERNA‏ وترجمه | تظیم می‌کند و درفصل 
۸ مورد cow‏ قزر می‌گيرن؛ جون ۸1۸( یی که 3۳1۵ها 
RNA‏ و میکرو DRNA‏ را رمزدهی می‌کند در صورت ie‏ 
فنوتیپ‌های خاص  ag Sl‏ این aly‏ از DNA‏ عمرما به 
عنوان ژن‌های ۸8۱۷۸ RNA‏ و میکرو RNA‏ هستند و 
محصولت نها ین نها روتین نبودبکهموکول‌هان RNA‏ 
yl atthe‏ قسمت,م ساختر نها در oy My slay Sh‏ 
را برد JB ery‏ ده rads‏ میدهیمچگوه Sls‏ ژنی 
مربوط به lease Ig‏ ژن و HIS‏ ا تحت تثیر ترا دهد 


اغسلب زن‌هسای بسوتاریوتی دای ایستترون بسوده و 
۸ هایی را تولید می‌کنند که یک پروتین را رسزدهی 
می‌کنند 

مور که در فسل ۴ بحت at‏ نداد زادی از GSlamRNA‏ 
MRNA J) ab St‏ رمزدهی شده توسط رون (UP‏ دای 
نواحی رمزدهی‌کنده بای چندینپروتبن هستد. ین نوحی در 
فرآیندهای زیستی باهم عمل می‌کنن.به چنین 011(۷۸هایی پلی 
سیسترونیک(کفتهمیشود یک SB) Ol gprs‏ رمکنده 
یک بلی az‏ مجزا است. glamRNA GL‏ یوکریوتی 
مونرسیسترونیک 1" هستند. یینی هر مولکول 1010۱۷۸ یک 
پروشین مجزا ر ae aie‏ تلا ین 9001۸های پل 
سیسترونیک و مونوسیسترونیک مربوط بهتفاوت اساسی در ترجمه 
آنهااست. 

دریک 100۱۷۸ پلی سیسرونیک با تریاییجایگاه تال ریوزوم 
نزدیک Gy ale‏ هر یک از aly‏ رمزدهیکنهپروتین یا 
سیسترون‌ها, در ajb JA MRNA‏ ترجمه می‌تاند در هر یک از 
این valle‏ دونی چندگنهشروع شده و پروتین‌هایمتددی 
وی تاد (شکل ۴-۱۲۵ را ماه کت در غلب slamRNA‏ 
بوکربوتی ساختار کلاهک a’‏ باعث انصال به ریوزوم شده و ترجمه 
از ندیکترینکدون AUG‏ شروع می‌نو.(شکل ۱۳0-) در 


3 anima Seni 


یر خوهد گذاشت. به عبرت دیگره جهش‌ها در یک اگزون LBS‏ 
در یکی از 070۷۵های متاوب وجود در فقط روی بروتین 
رمزدهی شدهبوسیله آن MRNA‏ تثیرخاه ناشت, 

همانلور که در فصل ۵ توضیح 099 شدء تستهای مکمل سازی 
Mt‏ مسول رای Ae pal‏ در ژن‌های یکسا و با 
JF ltl oye cal‏ م‌گیرند (شکل 3-۷ را 
ملاحظه ند با وجودین در اد رنیسی پچیدهنشان اه شده 
در شکل 94K oa, dang) FT‏ یک تست مکمل سازی 
زتیکی با هدیگر مکمل هستند حی اگر آن چهش در یک زن 
یجادشود این موضوع بان دیلاست که یک کروموزو با چیش 
le 4‏ یک yy‏ رمزدهیندهبومیله 081182 را بیان 
نید کروموزم با cating © He‏ طیی راک نوسطا MRNA‏ 
رمزدهیمیشود بان 3S‏ هردو MRNA‏ تلد شده رین ژن در 
یک سول دیوید که حوی هر دوجهش است وجوددشته و هردو 
محصول پروتئینی تولید شده و در نتبجه فنونیپ وحشی را ایجاد 
oles tase‏ کرووزوس با چهش دازون مشترک ین 
دم 108۱۷۸ با هیچ یک از دو جهش 6 و 4 Jae‏ نخواهد بود به 
عبر یکره aly et He‏ کروههایمکمل مثل Hae‏ هو 
cling bye Sl ge anh J‏ در گروهمکمل یکسان I‏ 
Tye Sa sa Ste bi gS‏ همه تیف نتکی SS‏ 
و تعریف ژنومی خلاصه شده در شروع اين قسمت مسولاً مورد 
تفه ار می‌گرند در مود ژن‌هایرمزدهی‌کننده رون یک 
زن؛تولی DNA‏ روویسی نده بصورت پیش ساز یک 
yy) MRNA‏ یک واحد رونوسی) بلاوه هر قطه نظیعی 
دیگرمورد یر بری سنتزرووشت ata hl‏ پروتین‌های 
مختلف Job‏ از 011۸هایی که بطور توب از یک زن اد 


متفاوت رغ 


gd ge sls شدهاند,ایزوفرم!"‎ 


ژن‌های رمزدهیکننده پروتین ممکن است منفرد بوده وی 
منعلق به یک خانوده ژنی باشند. 

lol‏ نرکنویدی در داخل gelled sign SDNA‏ که در 
جدول ۶-۱ نشان wud wd‏ می‌توانن راساس ساختر و عملکرد 
gates‏ شود اباشروع اززنهایرمدهی‌کنده رون oA‏ 
کلاسآزدوگروه تشکیل (Caled‏ وزگیهای هر cep ad‏ 


۱ Simple transcription unit 
2. Genetic Complementation 
oor 


PAE! عبارت دیگر ژن‌ها و واحدهای روتویسی و‎ he 
پروکاریوت‌هاقابل تناسایی هستند. چون یک واحد رونویسی مج‎ 
این ژن‌ها جزئی از یک آپرون هستند. در‎ 
sels Fp وروت غب ژنهای‎ slag) مقابسه با‎ 


hls‏ چندین ژن 


رونویسی جدگاه. رونویسی شده و هر MRNA‏ به یک بر 


خاص ترجمه می‌شود. در نتيجه واعدهای رونوسی یوکریوتی با 
توجهبه سنوشت رونوشت اوه هد pent OF‏ می‌شوند 

رونوشت وله از یک واحد رونویسی Vaal‏ ایجاد شده و به نو 
خاصی از MRNA‏ ای ود یک 


رش می‌شود. چهش در 


گزنه یرون و نوحی JS‏ ویس Wa‏ لبون رزدهی 
شده Alay‏ یک واه ols ayy‏ تحتترقر دهد (شکل 1۶-18 
راحدهای رونویسی پیچیده در موجودت eb sin‏ هستند. در 
این وحدهاونوشت وله 1۱۸بابیش ایک روش by‏ شدهو 
منجربهتشکیل GaMRNA‏ دزایاگزنهای مختف میشود از 
نو هر 0111۸ متلوب منوسیسترونی وه به یک Banh‏ 
خاص ترجمهمی‌شود. شرع ترجمه این ۱101۸ از وین AUG‏ 
موجود در آن صورت می‌گیرد plalan‏ که در شکل ۶-۴0نشان ده 
شدهاست Jay duce gMRNA‏ یک رونوشت وی هه 
طریق حاصل شوند. 

gla flee‏ از هر سه نوع پرازش RNA glee‏ در ژن‌هایی رغ 
pl Saye‏ جنس در Maggs‏ لیم ANF Soo) hg‏ 
را ملاحظه fas‏ در برخی سلیل‌ها یک 08۷4 از یک راحد 
کمبلکس روویسی در سولهای دی نع دیگری ۱11۸ تلد 
می‌شود بای سل ریش توب رونوشت وه فیرونکتین و در 
فیرولاستها و aca‏ بو نود میهای ple Jl‏ 
سلولی | در پروتین‌هایترشحی تبین می‌کند|شکل SYNE‏ 
ملاحظهکند)؛بدیده پیش متتلوب به مقنار ons ej‏ 
پروین‌های رمزدهی شده در ژنوم صوجودات عالی را افزایش 
می‌دهد. تخمین زده می‌شودء تقریً ۶۰ درصد ژن‌های انسان در 
Jot‏ واحدهای کمپلکس رونوسس متحمل پیریش متاوب 
lamRNA‏ می‌شوند این LamRNA‏ پیرایش یافته معاوب 
پروی‌هایی را رمزدهی می‌کند که اعمال ie‏ انجام 
Me ange‏ در مود هی فیلات و تست از oad‏ 
رابطه میان یک ژن و یک جهش هنگامیکه در واهدهای رونویسی 
پیچیده tl go‏ همیه مستقیم نیست. یک جهش در احیهکنترل با 
در یک آگزون مشترک 08(۷۸های پرایش بافته مناوبه روی 
ly‏ رونویسی پیچیده. 


Sate‏ متاوب رمزدهی ده یک 


Exon‏ ابا 
SS ee:‏ 


(Bont Exon? 


3 


Exon 1 


Exon? 


eves 


شکل ۶-۲-اگزون و مشاعف شدن af‏ (2) ماع شن گزون ce bf Soa‏ موز bab‏ م‌شود هرمز دی وی یک 
ژن ای باه زو مره ]و نایترن اس تلی‌ای نکری LI‏ غره‌کدانهموارکرری US‏ "ژن وهمچین یرون من رون 
۲ و ۲ قاردزند.همتطور که در قسمت ۶-۴ بحث at‏ تالی‌های انا در وم Gb‏ تکامل انسان. بصورت تکار به جایگاههای جدید متقل شده‌ند 
بطویک در Blasi Stan old‏ کف کروموزهای il‏ ده شده نیز هم جدا hae‏ وهای سا در یک تفر 
a6‏ مر که نان اه شده است Spy‏ موموزگ مین وی نوی یک وم کیب Se‏ نزن ای ۴ رون اس دهاز 
اگزون۳| و در یک کروموزوم در aha‏ از دست ده است. (0)کراسینگ آور بر مین تالی نیز م‌توادمنجربهمضاعف شدن تام gs‏ 
شود در این تال هر کومرزم دی حاری یک زن 7 کلوین Se al‏ ویکی از کروموزم‌های نوریب حاویدوژن وین مضاعف شهاسته در 
ی آن ste‏ مسقل دای Dye dela‏ منجر Dial hate‏ تولی ود تیه در Sin‏ عطگردی نها Sakti,‏ 
گیگ لور همچنن یود ات یج وهای ae‏ رها ماب شود قاس ASO) aad‏ رگن از Sa)‏ 


er‏ استکه پلی ساکاریدهای موجوددر دور نوی کتری‌هرا 


تجزیه م‌کند Sy id‏ فراوان در پروتین سفیده تخم مرغٌ 
بوده و همچنین دراشک انسان نی بافت می‌شود فعلیتلیزوزیم به 
حفظ حالت استریل Claw‏ چشم و تخم مرغ کمک می‌کند. 

ژن‌های مضاعف شده گروه دوم ژن‌های رمزدهی‌کننده پرتئن را 
تشکیل ade‏ ژن‌ایی با as‏ ماب ما غیریکسان وجود 
دزن که غلب در ۵-۵۰ کیلیازی همدیگر hf J‏ سته‌ی از 


1- Solitary genes 


خواهیم کرد 

در مسوجودات پسرسلولی؛ قرب 
رمزدهی‌کنندهپروتئی تنها یکبار در زوم هاپوئد رئهمی‌شوند و در 
ns‏ با ز‌های Byes ia‏ هستند یک مثل بخوبی alee‏ 


lag) درصد از‎ tor 


شده از زن منفرد رمزدهی‌کننه پروئین: ژن ليزوزيم جوجه است. 
تولی DNA‏ ۱۵ بای oni din‏ جوجهء sol‏ 
رونیسی yest arbors‏ سه تون تشکیلمی‌دهد تواحیدو 
طرف که تا ۲۰ کیوباز از سمت فرادست و فرودست ناحیه رونویسی 
مناد اند MRNA‏ مشخصی را رمزدهینمی‌کنن زيم 


یک رود 1 


آنها در ژنوم اسان 


تعدا نسخه در pj‏ درصداز ژوانسان 
اسان 
‌هایرمزدهیکندهپروتن ۵.۳۰ oat Nae‏ 9 
ژن‌های تکراری بصورت Fs‏ ۳ 
ها ۶ 2 > 
TRNAS‏ 0 = ۴ 
wh DNA‏ 
Jy 0۱۸‏ ماد ها a‏ 
a)‏ رده قطات (Sate DNA‏ 
DNA‏ تراسیوزونها ۳ ۲ 
LTR‏ روتاسپزورها A oa sk‏ 
تروتانسوزون‌های غر LTR‏ 
n 2 LINEs‏ 
SINEs‏ و ۳ 
lags‏ کاب پدازش شده Ls) ro‏ = 
یی میتی bt = Ga‏ = 
She‏ وی کم با اوه 
orleans nal t‏ یرون Ain cal‏ ند oe‏ [گین‌ه) ۱0 کل نو نشکیل Ange‏ 
t‏ طول وهای تکزری پتث سرهم. 
sly §‏ ین واحدهایرونسی که در زوم ترا 
ژن‌هایمضاعف شده که slays‏ با تولی‌های سید tl‏ چهاگره هم کوچک Gall‏ شه ویک Sipe‏ همرگوین را 


تدکیلمی‌دهن.|(شکل FONT‏ همه ages‏ متشکل از 
گلوی‌های شب در خون ان را حمل می‌کند. ب ین ال 
sla S39‏ ای توت است که نا ری نقش‌های 
خاص در init‏ اسان aie le‏ بای See‏ 
هموگلوین‌های دی پل تدای ۸ با oho db SUB GY‏ 
A‏ یل nie‏ زان همولینهایجنتینسبت به 
هموگلین‌هایفرد با تال i‏ به اکسیژن دزد رین 
ype‏ مور مود I ui‏ گردش خون مدری در چفت 
ین تال مت بسن در وهی اد بخ که پس از 
gle sly‏ می‌شوند باعث رهاسازی بهر اکسیژن به اف‌ها shy)‏ 
igs (nema‏ منطو که lbs‏ بفت(ماهیچه) در 
gin oo‏ تازشدیدی اکن دار 


1. Gene family 2- Protein family 


مشابه اما غبریکسان را رمزدهی می‌نمایند.خاناده ژنی!!نامیده 


Dotan Se‏ همولگ رمزدهیشده هم ای نبا 
So‏ با هم خانوده پروتنی "نکیل ed anges‏ | 
ign lols‏ همچونپروتن کازه: وهای 
ote‏ ان sy ean‏ مذها عضو ae‏ ین 
حال, اغب yay‏ تپ نماد حدو ۲۰ عضو یا 
gain ah J Sipe LS ge‏ سکلت 
سلوی, زره سنگینمیوزن و و 7 گلوین‌ها در مره ان 
Ung} tly‏ مزدهی‌کنده وین شبه ال Sa‏ 
یک خاناده نی می‌باشد. همانطر که در شکل a‏ ۶-۴ نشان sab‏ 
شده است pis‏ ژن لولیهای شاوی Slee GiB‏ ۸ 
Ay‏ )و #می‌باشد.بلی پیتدهای رمزدهی شدهوبطور مشایه 
علامتکذاری می‌شون. و پلی‌پند وین PUL AS‏ 
ید لین atin) LS‏ ده وه یک نوا ژیدیگا 


wn}‏ ۶-۳- (شکل رنگی) واحدهای رونویسی یوکاربوتی 
پیچیدهوساده ۵) یک Jah egy ly‏ ناجهی است که یک 
پوت رارمدهی میناد ور جاگ لامک تا ایا پلی ۳۵ 
et hl‏ و با JS lp‏ در رتاط cal‏ یرنه ین آگزو‌ها 


ai lets She Syme‏ چپ در یک ناه کل 
نوی )8( سکن easy ol‏ هش ده وا آنجری 
کند درتبجه ستزپروین اهش یات وی این ayo‏ یک جهش در 
(cfd‏ سکن ات باعت دبک an‏ غرم وبدون 
عملکرد شو. جهشی دراینرون(3) که یک جایگاه: 
Lip Col Sa‏ ۸ 


sale یش‎ 


شدهخیرطیهیمی‌ود که صل آن 
پسررتلین er Slee ed‏ است. (b)‏ واهصدهای رونویسی پیچیده. 
acy‏ له | ولد مین که ین رونشتها در مسرهای EA‏ 
دازش میشون. گر یک رووشت gh WY‏ جایگاههای یریش 
متاوب aly as‏ بصورت glMRNA‏ با گزون‌های "۲و ۵ مشیه 
گنای برونی مختف پراش شود [وسط) کر یک روتوشت له 
دارایدو جایگهپلی (A)‏ باشد می‌تاند به صورت 01(1۸هایی با 
lng‏ ۳ ماب by‏ کرد SIGS‏ برووترهی توب( با 
دوع مخلف وی فا SH‏ مور بات تلد ,۳۷۸ 
در یک نع MRNA ae Je‏ در آگزین رل (IA)‏ مفاوت از 
0۷۸2 است, MRNAy‏ در سل Sop sly‏ درآن رتور 
Je‏ میگرد nals)‏ اگزون IB‏ مرداستده ار مد جهش‌ها 
در نوحی Je‏ () نا مشخص شدهبسورت در Bb‏ اکوها 
در تلد 98۱4۹های موب شرکت نموه و PSI in‏ 
bob‏ از iby‏ عتاوب در این نواحی MRNA‏ ا نجن تا ور 
می‌ده. ey‏ جهش‌ها (مشخص شدهبصورت ۵ و )در ازون‌های 
مخصوص یکی از SAMRNA‏ یش شده بصورت متاوبه تن 
پروتین ترجه شده از آن mRNA‏ تحت تایر snes pS‏ بای 
lass‏ که در انا مخلف Inge‏ وهای ماوت «شویسی 
می‌شون. جهش‌ها در نوحی JAS‏ مختلف (BN)‏ یان | فقط در آن EF‏ 
سلوی تحت Bd‏ فا م‌دهد که تحه کل مرت ال شد 


زیست‌شناسی سلولی و ملکولی 


Ea 
my 

g 5 | 3 a Py 
‘aon! ian? Band Gand 


Co‏ سا ST‏ رم 


سح SC ET‏ رام 


اما Be‏ تیک 


۲ ان‎ fh pl 


Poa) 


ort Est? fend 
روم‎ CT mma 
or 
تس مهم‎ wma 
Sete 
ta 

۷ ¢ aie 

7 

تم مت اس اه 


a eee 


tow 


+ 


A‏ شکل ۶-۴ (شکل رنگی) ساختار دسته ژني #گلویین و مقایسه دانسیته ژنی در یوکاریونیعالی و پست. (0) در دياگرا دسته gj‏ 3-گلویین 
i ig)‏ جبههای سب ley ag LAs Sls‏ وین هس گنای 1S‏ هم رای J‏ یک 00۸ یریش 
pte‏ یله خارهای of tire le Le‏ وین gL‏ راید ژن اذب(سید)است. اي نوحی روا به ژنهایگلوین عملکردی 
موه ما رتوسی نی شود هر بیان nd‏ نکر Seca‏ تولی ای نکاریخبرمزگرانحدو ۳۰ جفت ازی) می‌اشد که در زوم اسان 
a iS‏ (0) در دام DNA‏ کرموزوم UI‏ » مر جمیه‌های یره قاب‌های بل ونر( نان مي‌دهند. lay cll‏ که ror‏ اوه 
پروین odin‏ ین نها عمکردیبون ase‏ اد ده شیک نسیث تول‌های غیورزگردان pcb Ss‏ 1014 یز 


0۷۸ که کرده و Ab Jade el‏ ین aly‏ شده ات 
یل slots‏ نود lag} ol‏ اه در نوم قی ماه و 
موقعیت یک مضاعف شدگی نی را در یکی از اجددمان نان 
می‌دهند مضاعف شی‌هایقطمه‌اییازیککروموزم(ضانف 
شدن do UNE (gt onal la‏ تال گاهان رسای 
وحیونت رخ ده ات بهعنون یک امد بخش برگی از ز‌ها در 
ین gay‏ موه مضاعف شدهوبه رید یر ول امک 
sang lds‏ زنی و نهای کاذب تویدکند. یزان واریی 
ترلی میان نسخههای مضاعف شده وم و De Shy ot‏ 
نوم همولوگ در موچودات dag a‏ امکان obj!‏ زمان وقوع مضاعف 
شدگی را می‌دهد. oe sly‏ ژن‌های 7-لوبین جنینی ((۸(,60) 
dy‏ از مضاعف شدن aol‏ ۵/۵ کیلوبازی در موقعیت 7+ گلوبین: 
تکام یهن اي Cay‏ زن منفرد cag‏ را در جدمشترک 
نخستنان کاتین!؟[میمین‌ه و اسان‌های دنیای قدیم) و 
yh lect‏ |میمون‌های (ede GLb‏ در حنود ۵۰ 
مین ال پیش شام می‌شود. 


2 Pscudogenes 
3- Segmental duplication 


۱ Sequence drift 


4-Coterrhine Primetes 


5. Platyrthine primates 


DNA‏ بخمر خی بلاتراست. 


ژن‌های 8 gulf‏ مختلف با مضاعف شدن یک ژن اجدادی و به 
daly hj Js!‏ یک «گرامینگ آو را حین نوترکیی 
میوزی در تقسیم سلولی جسی pel)‏ با تخمک) بوجود می‌آیند 
JSS)‏ ۶-۲ طی دورهتکامل دو نسخه ژن وجوددارندکهمنجر به 
تجمع جپش‌هایتصادفی load‏ جهش‌های سودمن. باعث 
اصلاح در عملکرد حمل اکسیژن ulm‏ شده وطی انتخاب 
طسبیبی مسحفوظ صانده و pie‏ به فیدر Opt‏ 
ag spa oe‏ شاف شدن‌های ژن ناریو ی وی 
در بی ai cl‏ شبهگلوین اموزی موجود در اسان و سایر 


پسانداان مرزی | به وج آوردشد. 

دو ناحبه در دسته ژنی گلوبین شبه /حاوی تولی غیرعملکردی نام 
رکه مشاب ing‏ کلوین قبه ا 
عملگردی JCS) whe‏ ۵ ۶-۴ | ماحظه کید یز تال 
نشانمیدهد این ژن‌های اذب داژی SL‏ یرون -آگزون با 
ales al‏ ژن‌های لین شبه رای عملکردمباشند ین 
Sle‏ آن استکه ان IS lag}‏ نز یه مضاعف شدن همان 
زن جدادیحاصل Usa‏ تا ga‏ رای حفظ عملکرد 
این ژن‌ها وجود دائته و در بی آن eit‏ توالی در طی تکامل, 


ژن‌های کاذب!" است وجو 


ope LAF‏ رد« که cob‏ خانه ترجمهشده وی پراش 


| 


۱ 


فد یکسان هستند ول S tn at dee lh‏ دربین 
نواحی رونویسی شوندهقار درد می‌تواند متفر BN‏ 

این ژنهای DNA‏ بشت سرهم و ISS‏ بای مرتفع کدن نیز 
شدید لیب رنوشتهای هزم ho‏ بای درک مطلب, 
در نظر بگیرید گر ژن بر JW‏ با bia gy Shak RNA‏ 
مشخصی Spe abl JRA‏ تلد می‌نودپس اگر یا به 
RNA‏ بهقدری زا باشدکه رنوسی از یک of‏ اف loys‏ 
نسخههای چندگنه از ژن ضروری بهنظر می‌رسد. به عنان شال در 
ی تکامل as hal ae a!‏ زادی از سولهای eo‏ 
طی ۲۲ ساعت تقسیم می‌شوند این سول‌ها وی ۵ تا ۱۰ میلون 
ربزوم a‏ با وید cae GAS TRA‏ تشکیل این مان 
زید pst‏ یک سلول چنینی GL‏ لاقل به ۱۰۰ نسخه از 
ژن‌های TRINA‏ زیرواحدهایکوجک و بزرک نیا درد Col‏ 
ژن‌هاباید در دار مایت خودباشندتاسلول جنییبوند هر ۳۴ 
ساعث تقسیم شود. نی چندین RNA‏ پلیمراز بایستی در آن واحد 
از ژنهای RNA‏ رووسی sole‏ (شکل ۸۰۳۳ dio he‏ ند 
لته همه lip oy‏ مخمرها حاری ۱۰۰ نسخه و با یشترا 
lag}‏ رمزدهی‌کننده assy; GINA‏ کوچک وبزرک و 
۸ ستد. 

چندین نسخه از ژن‌های IRNA‏ و ژن‌هایی که پروتین‌های 
هیستونیرارمزدهی می‌کند. نیز وجو دارند. همانعو رکه بدا دراین 
فصل خواهیم دید هیستون‌ها به DNA‏ هسته‌ای متصل و آن را 
slay a? eile‏ منطو که لول بهچندین ژن 111۸و 
۸ برای حمایت از نرجمه کارآمد نیز دارده چندین نسخه از 
زن‌های هیستونی بای تولی کقیپروتتین هیستونی مود نا است. 
تابه مد gah‏ از gles DNA‏ متصل شوند در حالیکه 
log}‏ 1114 هیستون لب بصورت دسته‌هیی وجود داند 


نها pe‏ دنم نان بصورت پشت سرهم یش نماد 


ژن‌های رمزده ی کننده غیرپروتنینی؛ ۱۷۸ های عملکردی 
زارمزدهی dal pe‏ 

علاوبرژن‌های ۲10۱۷۸ Bae URNA‏ )$199 وجود دارندکه 
بصورت ۸آهایرمزدهی‌ندهغرپروتینیروویسی می‌شوند 
که بخ انا دای tye pata held‏ تدای 
locals lj‏ تاکتون مشخص نشده اسن. رای she‏ 


I-Tandem repeated arrays 


گرچهاعضای lange‏ نی که در طی تکامل در دور نب 
معاصری ایجاد شاد غلبنزدیک هم و بر روی یک کرووزوم 
یکسان cdl‏ می‌شوند fa‏ ژن‌های لکوس cag‏ اسان 1 
وجود این اعفای خاناده‌های زنی سعکن است برروی 
کروموزم‌ای مختف در یک موجود زد نیز افت شون ژنهای 
لوین اسنینون‌هیی Sel Sam‏ جاجاییکروموزومی 
قدیمی j‏ ژن‌های 8 cel‏ جداشده‌ند. هر دو ژن »و 8 گلوین با 
جداشدن ازک gj‏ لین جددی و مضاعف شین ن a)‏ ۶-۲۸ 
را (ai in‏ هت slog esd coke abel‏ 3 


مرزی در ستانران کم ICL,‏ سبس هر دو ژن بو 
کلوین ره بای یج زنهایمختلفدسته‌های > یی 
موجود در پستاناران اموزی,دچار مضاعف شدن دیگری sad‏ 
چند خانوادهزنی SUS py wate‏ سکلت سالی ‏ 
رمزدهی Gl Se‏ پروین‌ها به مین Lk elie‏ در همه 
سلو‌ها وجود اند در مره nating old‏ اصلی اسکل 
سول yg ae‏ روتنها ayn sat‏ 
مثل کرانین‌ها هستند که در فصل‌های AY‏ ۱۸ و ۱٩‏ مورد بحث قرار 
خواهندگرفت. ماما یک چنینخاوادای مت pts‏ تون 
در قسمت ۶-۵مورد یرس I‏ می‌دهیم گرچه مق فیزواوزیکی 
رای UI‏ پروتینی سکلت سللی به روشنی کلوینها 
اما در ین غانوا‌هااعضای مخلف یک Vs! alge‏ 


رای gaa Sle‏ مشاه وهای AS‏ یف وه وبرای 
cyl‏ مختلف pW pla Isls‏ آ‌هابین می‌شوند ماسب هستند 


محصولات ژنیپرعصرد بوسی نخه‌های متدددی Las J‏ 
رعزدهی می‌شوند. 

در Doe‏ وبی Ie‏ ژن‌هایی که ۱۸هایریوزوسی و 
برخی ۷۸(#آهای رمزدهی‌کننده غیرپرتلینی دیگر را رسزدهی 


می‌کتند (منل URNA‏ درگیر در 
0 


ايش (RNA‏ بصورت 
ol ab ay‏ زن‌ها از ژنهای 
مضاعف شده خاوادههای نی که در logy nal‏ نکراری پشت 
سرهم چندانه»پروئینهای class bale‏ و یا 8(1۸های 
عملگردی را مزدهی مین بل تشخیص هسنند درک مارد 
Satis‏ نوی کی پس 895 وب صورت سرب دم بر 
روی رشنه 1019۸ هر میشوند در دخل یک آایش پشت سرهم, 
ژن‌های 71011۸ یا هر نسخه تا ناه زیادی dad‏ نسخه‌های دیگر 


Sol‏ تگرری پشت مرها 


Sl cl‏ بخش‌هایروتوسی jh‏ زنهای 1801۸ در یک 


| ملاحظهکند! پروتین‌های رمزدهی شده پوسیه یک 

gi we |‏ دای lay‏ سید lad‏ مورک اما غر 
یکسان هستندکه ویژگی‌های مشابه ولی اندکی متفارت را 
تشن aay‏ 


| در مان و مها URNA‏ وله نسخه‌های 


| متددی از ژ‌ها رمزدهی می‌وند که در آایش‌های 
سرهم در DNA‏ توص قررمی‌گرند نسخههایمتعدی ژ 


ژنهای IRNA‏ و هیستون نیز جود اند [غلب بصورت 
(and‏ ما عممً پصورت آرایش‌های پشت سر هم نیستند. 
URNA dag} tye‏ عملکردی | رمزدهی می‌کند که به 
تین ترجه gate Jae Sp‏ ام Janae‏ 
اين SRNA FRNA 4 liye URNA‏ شاه on Jaf‏ 
RNA‏ 6 ۱۸ یاهمیت زیستی در old‏ بان 


bil awl pens‏ 15 گناد 


]دزمان دهیکروموزومی زن‌ها و DNA‏ غیر 
رمرگردان 

ارو da‏ مان وحدهای رنویسی و ژن‌ها حالما زان دهی 
sobs‏ کرومزوم‌ها و de‏ تلیهای DNA‏ غیرمگدن با 


تولی‌های رمرگردان ‏ مود برس قرارم‌دهيم. 


نوم sab) alas‏ از موجودات زنده با sie‏ زیادی DNA‏ 
غیرعملکردی داد 

alin‏ 101۸ کل کروموزوم نم در هر سلل در گن‌های مخت 
gel‏ بر پیشنهاد کرد که این pDNA db; bis‏ موجودات eb‏ 
RNA‏ رمزدهینم‌کند یا دای میج یت تنظیمی بارزی 
نمی‌باشد. برای مثال, مخمرها؛ مگس‌های A‏ جوجه‌ها و انسان 
در کروموزمهای a) alee ial DNA aoa ala‏ 
ترتیب Me IY‏ ۱۳۰۰؛ و ۳۳۰۰ میلیون بز) که این موضوع با 
کیان موجدت نیز همخونی رده موز در مره ان 
پشترین DNA ghee‏ در هر سلول مربوط بهدوزیستان است که 
مطمتاً نت به اسان دای پیچیدگی کنتری در ساختر و عمل 
می‌اشنه و Sal Fake‏ گونه پروتوزوآی تک سلولی 
Amoeba dubia‏ ۲۰۰ یر نان در هر سول خود 10۸۸ رد 


1 Small nuclear RNAS 
2- Small nuclear RNAS 
3: MieroRNAS 


۵/۸/هایکوچک هته‌ی! یا USMRNAS‏ در یریش RNA‏ 
هی کوچک هستکی! ا by plasnoRNa‏ 1801۸ و 
ysl Spa‏ در هستک cdi‏ داد RNA‏ در RNaseP‏ در 
پرازش 10۸ قش درو اوه کی Ds)‏ ۱۰۰۰ عضو ژ 
میکرو۵ااااه ایآ" کوتاه (MIRNA)‏ پایداری و ترجمه 
۸ های خاص را تنفیم می‌کند. عملکردهای این 
SERNA‏ رمزدهی‌کندهغیرپروتین در فصل ۸ مور بررسی JR‏ 
می‌گیرد یک ۷۸ بفتشده در Jai) gh‏ )در حفظ تولی در 
پسایاههای کرویوزو‌ها نقش 20 و TSL RNA‏ در وود 
پرویهای ترشحی و اغلب 
آندرپلاسمی Jai)‏ ۱۳ مایت دار این s1ARNA‏ ۱۸های 


رمزهي‌کندهغیرروتینیدیگر که در ژنوم اسان رسزدهی 
می‌شوند و فالی نها چانچه شاخته شده بان در جدول aul FN‏ 


از دید موکولی یک زن LAS ly‏ از DNA‏ بوده و 
رای سنتز یک بروتین عملکردی ی سولکول RNA‏ لازم 
| می‌باند.علاوه بر تواحی رمزدهی کننه گزون‌ه4 یک زن 
نواحی کنرل و گاهی اینترون‌ها را شامل می‌شود. 
* یک واحد رونویسی ساده یواریوتی تولید MRNA‏ 


مونوسیسترونی منفرد می‌کند که بصورت بک برونئین PB‏ 
aie se‏ 
یک واحد رونوسی بیچیده بوکایوتی بصورت یک 


رونوشت اولیهروتویسی می‌گردد. این رونوشت می‌توندبسته 
به تخاب ble‏ یریش و با جیگاه پلی یسیون به دو 
پا چند MRNA‏ مونوسیسترونیک پردازش گردد. یک واحد 
رونویسی پیچیده با روتونرهای ستاوب نیز می‌تواند دو یا 
چند MRNA‏ متفاوت را بجود آرد 


alas @‏ زیادی از واحدهای رونویسی پیچیده Ses)‏ ژن 
فیروکتین) در یک نوع سلول یک 080۱۷۸ و در EEG‏ 
سلول دیگر, یک MRNA‏ دبگری را بیان Sige‏ 

DNA نمی از ژن‌های رمزدهی کنده پروتین در‎ bat 
با مفردهستد که هر‎ ols ub bb one وی‎ 
SAS AA aD وجود‎ ale یک نها یبرد زنوم‎ 
مضاعف شده هستند که از مضاعف شدن یک ژن اجلادی و‎ 
Pet (شکل‎ lass در بی حاصل‎ ye جهش‌های مستقل‎ 


ee | 


lau} aa RNA‏ در aly‏ عملکرد 

oy ستت‎ TRNAS 

oye {RNAS 

ها .= پراش RNA‏ 

0 1 داش MRNA YE‏ هیستون 

مد تفر 8۱۸و برش RNA‏ 

deeb miRNAs 

X risa غرال شن‎ ۱ Xie 

wits Jes 18K 

8۱ بش۵‎ ۱ RNAse? 

t 7SL RNA‏ ترشح On‏ کی از )9 نمی نان 
(sap‏ 

TRNA iby ۱ 

۸ ریز 1 بای افش ترا 

Vault (RNAS) ines» ube ۲ Vault RNAS 
عمکرد تاه‎ 

Ro (RNP) ربنکوروتن‌های‎ ube! = Yi, hY3, Y4  RYS 
اشتاخته‎ sae 

His‏ ۱ تشاخته 


1۶-۴  لکش( غیرمزگران نیز درآ خلی کم است.‎ DNA 
نوحیدیگر 10۱1۸ مره‎ baie op! ye (aS ملاحطه‎ 
بصورت غرمسول غنی از تلی‌های‎ 
AS ن بوده و اینترون‌ها در ن‌های گلوبین‎ 
کوچکتر از ایترونها در مقیسه با تطادزیدی از ژن‌هایانستی‎ 


sth 


داسیه نها lp plat‏ مختنف 10۲1۸ کرومزوس نانز 
oly‏ غنی Jo Vogal‏ دسته B‏ گلوین BS‏ تا نواحی عاری از 
Mog‏ متیر می‌باشد. در حدود ۹۶ درصد از 10۱0۸ زنومی انسا که 
تمین a fy‏ ها VO‏ درصد آن با وهای رمزدهیکنده 
lassi) cation‏ مطابقت رد ما در قسمت قبلی آموختيم. 
aby‏ یرون در زن‌اء اب oS SOD I Ses‏ 
میباشند تفر یک سوم 1۸ وی اسان گمنمیردصورت 
۸ اوه ا RNA‏ رمزدهی‌کنندهغپوتینی در یک سلرل 


1-Generieh 2 Generic 


sine زدیا وهای گاهی نز به مقدرقابل‎ sas 
رد برای تال گل لاه در هر‎ all 4 نت‎ ty ای‎ 
درد محتوای 1۱۷۸ در‎ (۸ sal لول‎ p+ سلول خود‎ 
هر سلول تا حدزبادی نیز میانگون‌های شبیه هم متفیر می‌باشد. به‎ 
شبیه هم‎ GAS همه حشرت یا همه دزیستان‎ ye 
هاپلونید در گنه و در دا هر یک از این‎ DNA اشند ما مزا‎ 
mV دسته‌هایقبلژتیک (تکاملی) بصورت مضربی از‎ 


و شناساییگزون‌هادر 00۷۸ کروموزومی شواهد 
مستقیمی فرهمآورده که نشانمی‌دهد Sig Sp, cing‏ علی 
حاوی مقادیزیدی از Sagat DNA‏ همتند ری من تن 
یک بخش کوچکی از دسته ژن کلیین در انسن با طول حدود ۸۰ 
کیلوبا.بروتین رمزدهی می‌کند |شکل ۶-۴8 را ملاحفه کنیا در 
عوض, یک IDNA yh ۸۰ aad‏ مخمر امیس 
سرویزیه(یک یوکریوت نک ho dole‏ تدد زیادی SOS‏ 
رمزدهی‌کننده پروتین نزدیک و gil code‏ بوده و که مقدار 


» مس ومهموج۳2222-: 
و وید are} Te‏ تین تبث fare‏ + 


2 28 8 و 
و 5۳06000000۳068-: 
۸ 
8 3 
0 مج Bama ama‏ : 
Pocus nana Gacem s‏ 
سس 


: REE EECA مه‎ 
+ ASE SESE YET} سس‎ 


Snow ¢ 


دس موجه 2ه-: 
و تین شتا سب شبت اسب نب و 


شکل ۶-۵ fal dey oda AS tal‏ رو به 
عقب رشه دختر در حالتشکیل طی هماندسازی 0۱۸ .گر در 
oe‏ هماندسازی (8)رشت دختری درل JS‏ ستبه رت لگو 
در حود یک تکرب قب برد IL‏ هماتدسژی 0۱۸ یک 
تسه a JAS ase‏ رشته دختری ol )( orks ea‏ 
J a‏ تکار یک حافه تک رشته را در مولکول DNA‏ دوشتای 
دختری تدکیل می‌دهد. گر ین حلقه تک Sosa deny lst)‏ 
ریم LIDNA‏ از در دی همندساری oy‏ شود[ نسخه 
Su‏ از نک به یکی از ملکول‌های DNA‏ دورشته‌ایدختری اضاقه 

شده و مواکلدیگر دختری طیعی als‏ بو 


la pola, DNA‏ با طول حدود ۴۸۱ جفت باز 
بوده و ممولاً در تکرارهای پشت سرهم از ۱۵۰ تکرار و با کمتر 
تشکیل was‏ 


1 Sirpple-sequence DNA 
2- Simplesequence DNA, 
3: Interspersed repeus 4: Transpossble elements 


5. Microsatelite 


رونویسی bogs‏ حدود ple? ٩۵‏ تولی؛انترون بده و در تیجه 
deny‏ یش 181۸ رداته یو ین موضوع مد Sis‏ ز 
کل تور شامل می‌شود. و سوم بقی DNA‏ انسان, DNA‏ 
غیررمزکردان She‏ ژن‌ها و همچنین نوحی از تولی‌های DNA‏ 
sayy cle Sethe 6)‏ وهای کرووزم‌های A‏ 
را تشکیل pinay‏ تیه در حدود ۹۸/۵ درصد از DNA‏ انسان 
Soot‏ است. 

فشارهای اتخابیمختلف در طی تکامل معکن است بکی از ال 
تفارت Sate‏ در میزان DNA‏ غیرعملکردی در موجودات تک 
bbe‏ و پرسویباشد. به عون Jee‏ میکروا؟نیمه اد ری 
مقدار محدودی از مود غذابی در محیاشان رقابت کننده در نت 
اقتسادمتالیکی بای ها یک ویزئی ttle Ae‏ جون ستر 
DNA‏ غیعملکردی DNA Ja)‏ یدنه مان ماد 
غذایی و انرژی دارد احتمالافنار اتخایی در bal‏ باعث از دست. 
رقتن DNA‏ غیرعملکردی در طی تکامل میکرورگنیسی‌ها شده 
است. به عبرت یکره تخاب طیمی در مهه ان به مان )52 
به gl bi,‏ وایسته col‏ الرژی صرف شده در ستتز DNA‏ 
مقابسه jy‏ متولیسمی لام بای حرکت ماهیچهها,ناچیز 
است در an‏ فش oS gh‏ ری حذف OPS pit DNA‏ 


در reg oye‏ داشته است. 


اغلب SIADNA‏ با توالی ساده در سوقعیت‌ها یکروموزومی 
خاص متعرکزنده‌اند 

در کنر ژن‌های مضاعف شده eS ay‏ پروتین و ژن‌های 
تکرزی پشت pps lage gape‏ حاوی نسخههای 
glagly ple sauce‏ 2۷۸ دنم هستند که lager‏ عون 
DNA‏ تکری در نظرگرفه می‌شوند. (جنول ۶-۱ | ملاحظه 
fais‏ از د نع tel‏ 201۸ نکزری: gl‏ 1۸( با وی 
ساده!" یا hate pala DNA‏ کمتر است و حدود ۶درصد از ژنوم 
نان راشامل JAS lS yond‏ یا تقربملی از Say‏ 
نبا تاه تشکیل می‌نود. نوع DNA fe)‏ تکراری که در 
مجموع تکررهای Massy‏ ده می‌شود از تولیهای خیلی 
بزرگتری درست می‌شوند. این تلی‌هاء که چندین نوع عصرقابل 
as‏ ثامل م‌شونده در قسمت ۶-۳ مود بحثقرر گرد 
طول هر تکار در gp lDNA‏ ساده مینز ۵۰۰ جفت بر 
متفیرباشد. 0(4/۵آهای با توالی ساده که در ها تکرارهای حاری 1 
تا ۱۲ جفت بازم‌باشنهاعلب yale‏ نامیده می‌شوند اغلب 


z Dla سلولی و‎ etnias} Pom | 


قروری ole lg UDNA cl‏ همچین در کارهای طولی 
پشت سرهم ples le»‏ تمه یقت می‌شود در 
نج نها در فظ تاه رمرم نقش yb‏ از تال نی 
lel «‏ موکول‌های DNA‏ در ری مین ین sl‏ 
gle‏ مفصل در خرن قسمت اي nye Jab‏ بح قر میرن 


تگاری QDNA‏ اختلافات طولی 0۱۸اهای با توالی 
سادهواسته است 

در یک گنه وهای تکتیدیواحدهایتکری که AN‏ 
پشت سرهم 1011۸ با ای ساده را تشکیل می‌دهنه شدیدا در 
ole‏ افراد حفاظت شده‌اند. برعکس, تعداد نکرارها و در نتبجه طول 
آرایش‌های پشت سرهم تولی ساده حاوی واحد تکراری OES‏ 
کم در ان فد متیر asa‏ این shah DORMS!‏ میرد 


در ثررمنکآپ ابر در وهی 01۷۸ با وی مد در Oe‏ 


موز یا ده ند در تیه ان گرگ oP‏ ترا sh‏ بخ 
sll‏ پشت سرهمفرد تحص به رد hg‏ 

در اسان و پستنان 80 یک سری 0۱/۸ با تولیساده در 
oly‏ کواهی بین GV‏ ۵ کیو il‏ وجود اند و از 17۲۰ ۵۰ واحد 
yi‏ درست شدمدک هریک حاوی ۱۴ تا ۱۰۰ جفت از 
می‌بنن. ان نواحی Maile gee‏ نمیه می‌نوند. حتی 
Sal Dts‏ در طول کال ye‏ ماوار‌ا در اراد مختلف را 
می‌تو deny‏ کش زنجیری پیز (PCR)‏ وبا تاه از 
یی که با تولی‌های متحصربه فرد در طرفین مب 
ماهوارههای متعدد هیرید می‌شونده تشخیص داد این بلی 
مورفیمهای OBS! Gu) DNA‏ در تولی ین اراد یک 
lush‏ امس انگنت نگاری DNA‏ تشکیل 8b‏ و نست به 
کشت نگری مسول روش ae‏ بای مین ile‏ است 
JPY JS)‏ اسفده از روش‌های yas jl PCR‏ ادکی از 
DNA‏ را مناخ به ویک فد خی 750 و مت از 
انگشن نگاری معمول, تشخیص داده ی‌شوند 


۷۸جداکندهدسته ندی nati‏ قسمت قال توجهی از نوم 
رااشفال بی‌کند. 


همانطور که جدول ۶-۱ نشان می‌دهد. تقریً ۲۵ درصد از DNA‏ 


1. Spinocerehellar ataxia 
2 In situ hybridization 

3- Ceatreneric heterochromatin 
+ Minisatelite 


مج ریزماهوارهها گهگاهی در واصدهای رونویسی 009 
i‏ می‌شون. Sp‏ ند با داد A hj‏ 2 زنهای خاس 
نسبت به ale‏ مردم متولد می‌نونده pal pl‏ احتمالا به دلییل 
کاهش طول رشته yo sls‏ همنسازی DNA‏ در یک 
سلول جنسی است که این سلول‌ها از آن lead yey WDNA‏ 
مشخص شده چنین Lanai‏ گسترده حدقل ۱۴ نو 
بیماری ماهیچه‌ی عصی بختلف برحسب ژن موجود در Lag)‏ 
ایجاد می‌کند. در بیضی oye‏ ریزهاهواره‌های گستردهمانند یک 
جهش مقلوب عمل می‌کنند جون آنا در عمل وین ژن رمزدهی 
شده تخل clus Fe) Bl PU asi Sou‏ مرو به 
تکهای ستده وهای همچون دیستروفی Signe‏ و 
pig‏ اک تکرهبیکستده اد ae‏ غلب 
عم aS‏ چن نهد iby‏ همه ها در lable‏ 
ماهیچه و BU Wing‏ اجاد کرد وان PUSS) Was‏ 
anne JB‏ رای مشل, در بیان با See bapa‏ 
acy‏ زن ye DMPK‏ ۳۰۰۱۰۰ نسته SYS‏ از 
pCUG gly‏ تیه رتیل AAT’ Aaj‏ در حاکه تع 
این تزرها در راد طیعی بن ۱۰۰5۵۰ تکار Adega‏ 
مد jy‏ ای CUG‏ در اراد بر ie‏ سرهای 
طوبلی از RNA‏ تشکیل می‌دهند (شکل ۴-۹ را ملاحظه (iS‏ 
که با iby‏ یی RNA‏ و خروج رونوشت‌ه از هسته به 
سیوزول تال shel‏ میک clap oly‏ زاين سنجاق 
RNA Job lye‏ @ وهای Jase clea‏ شونهب 
RNA‏ دورشته‌ای, متصل شده و این امرباعث تدافل در عمل 
ge‏ ان by‏ در تظیم یریش مناوب 8۱/۸سای 
وب خاص دیگرم‌شود ان aMRNA‏ وله ly‏ ععکرد 
طیبی لول مفیچه وعمبی لزم هستند 

آغلب lala DNA‏ از تک‌ارهای ۱۴ تا ۵۰۰ جفت بازی 
بعورت آیرهای پشت سرهم ۲۰-۱۰۰ کیلوزی SSS‏ 
lle has‏ هیرینسون در" با کرومووهی Ble‏ 
موقیت این GADNA‏ با تولی ماه در ناحی کروموزمی 
خاص نشان داده است. این uty DNA‏ نزدیک ساترومره قرار 
hae‏ ساتربره lp‏ کرویووسی مج بوه ودر طی منز 
و موز به a in Se‏ درک متصل می‌شون. (شکل BF‏ 
آزمایات در مخمر hay dete SO LSS‏ بیان 
مین ان تلی‌ بای tls BLS JSS‏ خامس 
نام tha YM yale layin‏ ان She‏ بای 
She‏ درست کروموزوها به سلول‌های دختری oh»‏ میتوز 


Jab‏ ۶- هکس وکرمزما 


دارندکه شناخته نشده‌اند. رای مثال, نها ممکن است در ساختارهای 
کروموزومی مورد بحث در قسمت ۶۳۷ سهیم Bal‏ 


سازمان‌دهی کروموزومی ژن‌ها و Ob Sing nDNA‏ 
| # در Fen seg)‏ و الب بوکاریوتهای بستء که 


| دای وهای خی عملکردی هستند؛ و نواحی رمزدهی 
کننده بصورت فشرده, در طول 10۱1۸ زتومیآرایش slash‏ 
در بل وهای MS any» bone‏ عالی 
حاری تولی‌های زیادی هستند که GIRNA‏ رمزدهی نکرده 


غیرعماکردی از وهای ای pha JE‏ اس 


| تا درحدد ۱/۵ درد از کل 01۸ گنها روتین‌ها 
she ps) Sle gORNA |‏ 
| # گونگونی در مقار DNA‏ غیر عطکردی در وهای 
| کوه‌های مختفه به Je‏ دی مسول نود له بت 
| بین مان DNA‏ در گووزم‌های abe Salle‏ 
کی وبا Sate‏ تکام آنهامی‌اشد. 
8 011۸ نوی ey‏ از سه دسته Ip‏ اسلی تشکیل 
| شد‌اند ژهای رمزدهی کنده پروتیزها و RNA‏ 
+ عطکردی: DNA‏ تکری و DNA‏ جداکنده dyin)‏ ۱-ز 
| را ملاحظه کنیا 

8 ۳۱۷۸ با شولی سا تولی‌های کوت تکراری با 
ot All |‏ سرهم Help oy ab‏ در ساره 
| لها و موقبت‌های خاصی در بزهای کرومبزهای 
ed sf jist |‏ 

Job mL‏ یک آرابش Cate‏ سرهم تولی ساده خاص, cae‏ افاد 
| یک گونه cise Sui‏ بوده و Jb a Vesa!‏ کراسینگآور 
| نازیر در ط میوز SENS! igs ysl‏ طول برخی از 
| آریش‌های پشت سر هم تولی اه ماس انکشتنکاری 
| 0۸۸ کل میدن 


oS pes) فال تقال‎ 0۸1۸ pote PAGE 
تکرارهای پرکند. نیع دوتی از 10(1۸تکراری در زنوم‌های‎ 
برکاریوتی بوده و از تعداد خیلی زیادی از نسخه‌های خانواده‌های با‎ 
درستمی‌شون.[جدول ۶-۱ 01۸ رده‎ Sti sls 


شکل تجربی ۶-۶(شکل رنگی) DNA‏ با تولی ساده دز 
کروموزوم‌های موش در ساتترومر AB‏ گرفته است. 0۱۷۸ باتوی 
ya ole‏ شده از سلهای موش, در DNA aay sith‏ 
ad NTP E.Coli jade‏ نان فلوسانت کب شد تا یک پروب 


sa ly تولی ده موش‎ UDNA gy ورسنت‎ ils DNA 
کرووزوه از سللهای کشت ده شده موش بر وی یک اسلا‎ 
کروموزس پصورت‎ DNA فیکس ,دنهدن وسیس‎ ashore 
هرید شد اد ب! 08 (یک‎ ya وب شا‎ bla? 
شد تال کملکروووم‎ Ss DNA شونهب‎ Jace رنگ‎ 
میهد که پروب‎ ah Sa Se مشاهده شود یی‎ 
سا با یک اهاز کرموزوم‌های توستتریک موش هیبرید‎ ake ge 
Sp درک ابا‎ pyle می‌نودروموز‌هی ویک دا‎ 

باه ماش 


al‏ ین وادهایرنویسی JF‏ دنه و هیچ جایدیگری در 
نو تا تم‌ود یش این 0۱۸ حا joie J‏ قال تال 
Si Lie ta‏ جهشهای زبدی )> pb‏ تکامل 
تن بمرتیکه تا دت زیدی alg a‏ تخیص بدهند 
که FT cai) ad Job aie gl‏ 

نواحی کتترل رنویسی با طولی حدود ۵۰ تا ۲۰۰ جفت با که به 
wl‏ رنویسی از روموترهی بر کمک می‌کند نیز این ek‏ 
ندز nats gay can el DNA‏ وجود داد در برخی 
موارد. ala JIS‏ از اين DNA‏ به ظاهر غیرعطلکردی» در web‏ 
تکام Te la‏ وین ete fila ply gy Vl‏ 


ii: Pom |‏ سلولی و مولولی | 


gyn‏ پکند‌ن و 1۵ ا ۵۰ درصد opting DNA J‏ را 
تشکیل می‌هن [در دود ۴۵ sep‏ از DNA‏ اسان 

Sp بهفردی بای‎ parce gy ای‎ asl Sa) Sige 
pote 01۲۸ب لت تال‎ pole هستند که نون‎ oy} در‎ 
DNA متحرک در نظر گرفته می‌شوند. | اینکه عناصر‎ DNA, 
پرکاریرها‎ Pll کشف شدند ولی‎ acy, iy متحرک در ابا در‎ 
شده و‎ Sl نان‎ they نب ات می‌شوند فرایندی که‎ 
gl gla بداخل یک جایگه جدید 9 نوم اضافه م‌شونه‎ 
soy می‌شودعناصر 10۱1۸ متحرک ساسا همزیست‌های مولکوی‎ 
و در غاب سوارد به نظرمي‌رند ی فعلیت خاصی در‎ 


زیستشنسی موجدات je‏ خود ند له apy‏ نا 
رای گهداری خودشان است.به همین بل WSS ph‏ 
را DNA‏ خودخواه" نامید. 

be Kolbe‏ در سلولهای جنسی رخ دهد gy‏ فا 
al‏ بهجایگه‌های جدید به نسل ga‏ متفل می‌نوند این 
روش عناصرمتحرک yk pS‏ ای در eS ang‏ 
ab‏ دوه تال تجمعمیبند. جونعناصرمتحرک از وهای 
aie‏ خلی ام حذفمی‌شود. ها هم ate‏ نوم تدد 
زیدی از cig Sp‏ را تشکیلمی‌دهند. 


pate‏ متحرک نه نها مهم بای pia‏ ید از pDNA‏ زوم 
Sh stele‏ همچنن یک مکنیسم sg‏ لاور whit‏ 
ine‏ بای casing SDNA a ls‏ در یل Sos‏ 
sg‏ ۶-۷( ملاحظله کید این aS‏ 
gli‏ می‌افند که در طی انتقال یک عنصر متحرک خاص, گاهی 
وت oe DNA‏ یز بهحرکت دمآ pe‏ به در در 


اسان رغمیدهد در حدود یک جاجایی در لبه مول‌های ایشی 
hate‏ هر ۸ نفر, چون ۹۸/۵ درصد از 1011۸۸ م غیرمزگردان 
است.قلب جاجای‌هاتثرات زین gl‏ درد ام در gh‏ زان نها 
نقش حبنی با در تاملژن‌هایدارای آزونها و ژن‌هایی که 
بان‌شان محدود به نواع سلولی خاص با دوره‌های رشد و تمو AB‏ 
است.ایقامی‌کنند به عبارت دیگرگرچه عناصر متحرک احتمالاً به 
عنوان همزیستهای ملولیتکامل یفته‌ن اه نقش مهمی در 
Jae‏ موجودت برسللی و پچید هعهده رد 

جابجایی سکن اس در اف یک سلول Silage‏ نی فان ید 


۱ DNA 
intermediate repeat DNA 


$cTranspasition 4 Sesh DNA. 


اقا ۳۹ ها 
moar‏ 

Wer. ۸ ee. 
te Cri) 


watt 
۱ |۲۱ ۱ 


۱۱۷۸۱۸۱۱۱۱۲۱۸ ۱ 
۱۱۱ 


شکل تجربی ۶-۷ الگشت نگاری DNA‏ برای تعیین هویت 
افراد در مورد بررسی‌های pally en‏ تحقیقات جناییاستفادء 
می‌شود. در انگشت نگاری DNA‏ بک راکش lS PCR‏ روی 
DNA‏ 80 فد تاه از چنین دسته پر SOLID ip‏ 
pene‏ فد درد طرف وهای تکار یی tale‏ مر 
ye Jj‏ محصولات ,نت نگاری ool, DNA‏ 
می‌کد. یت یک دسته el‏ مورا | ie I lab‏ 
محمولات PCR‏ با از ما حکثمتوت درل اج من 
(ه درا ی aly‏ ستون M‏ محصولات با لته DNA‏ 
مادری به عون اگودر وکتش PCR‏ | نشان می‌هد؛ ).با استفاده 
0۸ یچهبه عون تکوو و2 بدا jugs DNA‏ باه 
wary lel‏ چه دار هی GIS‏ من ماورای ات که 
ها از در یاه ارت بده ات ونر ای ات که ۴ Sal‏ 
gy‏ سحصولات 968از Pa) FL‏ شان میهد این 
محمولات POR‏ در بچه هم وجد زد( رای لکشت نگاری 
DNA‏ نموه ge yh Glin‏ جسی وسه رد من نان 
cag teat‏ که طلهای تکار من اوه در مه 1 
طول تکار منی موه gpl‏ همقونی اد AS DNA‏ سورد 
نی زگره GAS DNA Lops DNA ops Job halle‏ 


آلوده شه است. 


همچنین به عنوان 0۱۷۸ با تکرار ستوسط!! یا 0۱۷۸تکوار 
حدواسظ!؟ شاختهمی‌تون. این تولی‌ها در سرتاسر زنوم 


fa) b) 
aan 
شکل ۶-۸ (شکل رنگی) دودستهاصلی از‎ SS ا سور‎ 
Sve aS دهد‎ 
DNA (a مسععرک‎ DNA ناصر‎ ۶ 11 
ina ma 


نرانسیوزینهای یرکاریتی[ارنجی) از طریق یک 
واسله ygDNA‏ تال ego‏ این DNA‏ 
حدراسط از جایگاه دهنده خارج می‌شود. 0 
Basin‏ ال بصورت یک مولول 
RNA‏ رونریس شنده وسبس بصووت یک 
DNA‏ تورشتهای بطور متکوس رونویسی 
می‌گردند در هر دو ayy‏ 0۸۸ دو رشته‌ای 
حدواسط بداخل DNA‏ دورشتای ps‏ می‌شود 
تا ladle‏ را کامل ند در نتیجه DNA‏ 
csi‏ بومیله یک مکانیسم برش و 
اتصال و Madris‏ طریق ail gS‏ 
چا یشون 


وت Gd‏ بر وی pate‏ مرک تسه ات مشخص شدکه 
این pols‏ در دوگروه قار می‌گیرن: (۱) عناصری که مستقیما 
بصورت DNA‏ منتقل می‌شوند و (۲| عناصری که از طربق یک 
RNA‏ حدواسط ble‏ می‌توند ان RNA‏ حدواسط پومیله 
RNA‏ لس از روی عضو متحرک ررنویسی شده و سپس پوسیله 
یک ترانس کریپتاز معکوس به DNA‏ دورشته‌ای تبدیل می‌شود. 
Sipe pate FA J)‏ که pl‏ مستقیم و بصورت DNA‏ 
Jie‏ می‌گردد و عموما به عنوان Onsen ADNA‏ ی به Spe‏ 
سادءترترسپوزون!" شاخته می‌شود DNA‏ ترانسپوزون‌های 
برکاربوتیخودشان را یک معل در ژنوم برد و آن جایگاهرترک 
کرده و به یک جایگهدیکرمنتقل می‌شوند. pole‏ متحرک که به 
جایگاههای جدید در ژنوم از طریق یک RNA‏ حدوسط Us‏ 
می‌شوند را رتروترانسپوزونها""می‌گویند 

رنروترانسپوزین‌هایک نسخه RNA‏ خودشان ساخته این نسخه 
جدیدرابه یک Bub‏ دیگر در ژنم سرفی می‌کند در حلیکه در 


1۱ —2-Trans poson 


2 Retrotrans posors 


ool p‏ مورد توالی جابجاشه تنه هسلول‌های دختری حاصل ازآن 
سول سومایک متقل می‌شود. در ماد در ase‏ جایایی در 
سلول سومتیک معکن است منجر به چهش لول سوماتیک U‏ 
تانیراتفنوتیب ینآ شود رای She‏ متا بهغیرفالسازی 
یک ژن Sigh‏ تور gl PANO Lai) SL‏ قسمت. مالول 
ساختار و مکانیسم‌های جابجایی؛ نع اصلی pote‏ 10۱1۸ قابل 
نالا شرح م‌دهيم و سپس نقش AES Wl Me‏ 
بررسی می‌کنيم. 


جسابجابی عسناصر سنحرک» شامل یک DNA‏ با یک RNA‏ 
حدوانطانت. 

ارب مک کلیتک pial)‏ نم ما 
روی رت در طی ده ۹۴۰ وین ار ار Spe‏ کلف کرد ار 
ویژگیهای مار زتیکی رکه ba ae‏ يا خر از نها 
جایجا شده و فنوتیب داله‌های ذرت را قییر دهند تعیین Syed‏ 
Jin‏ سیر تاکز دنه عاصرمتحرک ماه 
درباکتری کشف شد.دریاکتریهالین عنصربه صورتتوالی DNA‏ 
وه paral alae Sl‏ شد. 


hh Sie 


خاص تمیین ویژگی 


| سس das‏ و مولکلی | 


بیان عناصر IS‏ همزیست تکثیر Ly‏ می‌ند. عناصر US‏ 
می‌تواند بداخل پلاسمیدها با ویروس‌های لیزونیک نیز ورد شده و 


در labs ens‏ دیگر تفا بان عناصر 5] به اي 


بق 
می‌توندبدخل کروموزومهای ملو‌های دست نخورد نیز ule‏ ود 
SL‏ لی عناصر 15 در شکل ۶-٩‏ رسم شده است. یک تکرار 
سکوس حدو ۵۰ ll Vat yp ha‏ راز 
تیان وجود درد دریک نار سکس تولی ۵ روی 
یک رشته یر نا Ste ofp‏ 


5 GAGe —— GeTc3! 
3006 —— Gace’ 


مین تولیهای سکوس یک ناحیهوجود اد که ترانپوزاز" ا 
رمزدهیمی‌کد که نزمه مور sess Be po ploy‏ 
neal the dy‏ خلیبندرت مین میشود و Sle‏ 
میزان خیلی پائین جابجایی است. یک نشانه مهم عناصر lS‏ وجود 
توالی تکراری ستقیم " کوته با ۵-۱۱ جفت JL‏ می‌باشد که 
بلاقاصله در نار هر دواهای عنصر ge ote aid, Soul‏ 
ول تگرری مستقیم مشخمه هر نوا pots‏ ۱ بود و IB‏ 
به جایگه‌هدفی بستگی دارد که cla‏ یک نسخه از عنصر 9 ملحق 
می‌گردد. وقتی تولی یک ژن جهش یافته حاوی یک عنصر 15 با 
تال ژنوحنی مفایمه می‌شودتنهایک نسخه از ISI IG‏ 
poli ine‏ ژن وحشی یافت می‌گردد. مضاعف شدن این توالی با 
جایگههدف بای اجاد تکار مستقیم وه در مجاورت US pase‏ 
در طی فرآیندلحاق & می‌دهد. 

همانطور که در JSS‏ ۶-۱۰ اشاره aid‏ جایجایی یک IS pace‏ 


pie dy‏ برش و اتصال صورت می‌گر. نود این 
we ld‏ نش درد() ple‏ خلی دقن poe‏ 5 در DNA‏ 
دهند | برش می‌دهد. )1( یک توالی کوتاه در DNA‏ هدفه 
برش‌هی با اهای چسین abel‏ میک( 1S pote ۲ gall‏ 
را به DAD! als‏ دهنده برش atl‏ متصل می‌کند. در 
cal‏ یک DNA‏ را لول he‏ کاد‌های تک رشته‌ای 
کرد وهای paige A odie if‏ دوطرف poe‏ 
IS‏ 8 درد و 011۸ یار ها ده هم تصل Sige‏ 

1-Curpaste 2-Copy-anl-pase 
3-Inserton sequences 4 Is elements 


Transposase 6- Directrepeat sequence‏ .و 


موقعیت اولبه شان نیز باقی dab lage‏ رترورانسپوزون‌ها 
مشابه val alba‏ سازی رتروویروس‌ها است. لته 
رتروویروس‌ها م‌تانندبهعنوان رنرونرانسیوزو‌هایی در نظر 
Sais GF‏ زن‌های رمزدهی کنندهپروتین پوشش ویروسی را 
cals‏ و در تيجه Jl Sal‏ بن سولها در نها وجود درد 
رتروتراسبوزون‌ها می‌توند ماس مکنیسم خاص جابای‌شان 
بیشتر طبقه بندی شوند بلور خلاصه. DNA‏ ترانسپوزون‌ها 
می‌توندبوسیله یک مکانیسم برش واتصال!به عوان جایجایی 
در نظر گرفنه شوند در حالیکه رتروترانسپوزون‌ها بوسیله یک 
مکلیسمکییواتصلا"" جاجا می‌نوند که در ین دکانیسم oS‏ 
یک RNA‏ حواسط میباند. 


GLADNA‏ ترانسپوزونی در پسروکاربوت‌ه و سوکاریوت‌ها 
وجود دارند. 

آغلب pole‏ متحرک درب کتری‌ها تب بصورت DNA‏ متقل 
می‌شوند. در مقال اقلب عناصر متحرک در acy Sys‏ 
رتروترنسیوزون‌ها هستند. GADNA‏ نرنسپوزین بوکریوتی نیز 
وجوددان. ر pole cide‏ متحرک اوله کشف شدهبومیله ربا 
مک کلنتوک, 0۱۷۸آهایتاسپزرن Sat‏ 


توالی‌هایالحاق gh St‏ الین فهم سولکولی درباره عناصر 
متحرک از مطالمه جهش‌های خاص در E.Coli‏ حاصل شد این 
چهش‌ه از dub‏ احاق خدبخودی یک تولی UDA‏ طول 
تقربی ۱ ee STE‏ مه یک ن اجادمی‌وند ان قطدات 
gla sly 1011۸ gov!‏ الحاق "ی US polis‏ نمیده مینوند. 
کون بیش از ۲۰ perfil pai‏ ۳6 وباکتری‌هایدیگر 
یافت شده است. 

pee‏ عاسر ‏ یک رواد ین نار بوده و بای یک در 
۰۳ سول در هر تس رخ می‌دهد وسنه با HENS pate‏ 
babe‏ ژن‌های ضروری را یرفل OS‏ و در نتیجه سلول 
میزان و سلول‌های حاوی این See obi‏ از بین یبرد 
لین سرعت پالای جاجاییاحالا منر ب افزیش زیاد در 


سرعت چهش می‌شود تاموجود زنده تون زندهبمن. با وجود این 
چون STS pote‏ و پش بطور Dalal‏ جابج م‌شوند برخی 
تویهایجاجاشده بهنوحیغبرضروری انم (تل وحی مان 
ژن‌ها) ود شده وه سلیل امک می‌دهند ده اند در مزا 
خیلی lags he gla ge el gabe Jost‏ 


زنویکس وکرمزوما 


#است 


ای هت 


Se انس‎ 


ran 
ال‎ 


er) 


۱۱۱۲ STO 


گام اجنذبانی 


۵ شکل ۶-۱۰ (شکل رنگی) مدلی برای جابجایی توالی‌های الماق 
obs‏ مره Sigal)‏ که IS pate any‏ (510در این 
(Ste‏ رمزهی ope‏ دو رشته DNA‏ «هنده | jae‏ تکارهای 
مسکوس برش داد [قم )و عصر 510 را Sap lis‏ ونژ 
DNA‏ هدف رز در aay cool gga‏ و ات DNA sing‏ 
هی چسندهمی‌نود در adh ip gal 510 yy‏ جنت ژاز 
هم فاصله درند مره )2( daly asl‏ ۳ عنصر IS‏ جداشده به 
atl‏ مومو در they jie DNA‏ تسژ 
مرحله )8 شکافهای cde ٩‏ بازی 9014 تک رشتهای در DNA‏ 
jn DNAS. ey lal‏ لیر ی‌شوند. رتیت DNA‏ 
یار سای پیوهای فسفودی LY” 8" al‏ مین Fed‏ 
das DNA gas,‏ امد باه و syed‏ "۵ رشتههای 15/0 
برقرر aS a‏ این a peels‏ مضاعف شدن ad Ty‏ هدف در دو 
طف از عصر 15 ملحق شده می‌گد به خر اه بشید که طول 
چیگه هدف و1510 ply‏ ناس نیست. 


he 


| Aciivator (AC) element 
2. Disosiation (DS) elements 


15 (orzo) 


تسم 
0p)‏ 51 
شکل ۶-٩‏ ساختارکلی عناصر 15 در باکتری‌ه: Bhp‏ دو 
انهای ناحیهمرکزی بت بزرگ در یک عنصر 15 که یک یا دو pil‏ 
alle ng‏ مزدهی مین yah SS‏ وود اد 
AIS‏ سکوس Lak‏ یکانبده ما در جهات مخالف هم 
آزاش tae‏ الی نی hse‏ خصوصیت یک عنصر 5 است. 
ln SS‏ سیم و واه ۵ و ۳ [مسکوس هم هستد)با عصرالحای 
be‏ نی شبن بل ll‏ نولیهای جاگ حانبوده و لی god‏ یک 
Spe ad‏ مضاعف gh‏ (یکنسخه در دراه ول تکزوهای 
مستقیم بای یک عنصر IS‏ ات بوده ام ولی‌های a yl‏ جیگ لح 
aly‏ ده بان اهر ال عنصر iTS‏ مین یاه جهن 
تولی نان مهن له رمزهی‌کندهبینتر طول عصر VIS‏ 
تشکیل می‌دهد 


ترانسپوزون‌های DNA‏ بوکاربوتی, کلف اولیه مک کلینتوک 
pols ofp‏ منحرک از مشاهده چهش‌های خودبخودی در ذرت 
at‏ شد که در آن تلد lage‏ لازم dy‏ ساخت cole‏ 
(یک رنگدانهارغوانی در chal‏ ذرت) تحت تاثبرقرار می‌گیرد یک 
دسته از این جهش‌ها درفرکانس خیلیبالابرگشت‌پذیر هستند در 
Se‏ دسته دوم چهش‌ها Sa SL aly‏ حضوردسته 
ول ily a see‏ مک کلیتوک Me‏ مسئول وین دسته 
ase gus gah eae 9‏ ی هل تسیل متا نیز 
جهش‌ها را عناصر جداکننده"" خوائد چون آنها تمابل دارند به 
شکست‌های کروموزومی متصل شوند. عناصر slaps Ds‏ حذف 
شده از عنصر Sadho AC‏ در آن‌ها یک بخش از تولی که 
رمزدهی‌کندهترانسپوزاز می‌باشد از دست رفته استه چون عنصر 
یک ga Slee jigs‏ را رزدهی نمی‌کندپس نم‌تود به 
bee ols‏ نود با وجود این در یمان که حاوی Ae pate‏ 
هستند ور تج یک a Sloe fiat‏ ر بیان tig‏ نار 
ol ly ge Ds‏ شون ی نا تررهای بای معکوس مورد 
تشخیص ترنسپزا را حفظ lege‏ 

از کار اولیه مک SIS‏ بر روی عناصر متحرک در ذرت 
پوزو‌هادر بوکروتهایدیکر یز شناییشدند. رای ال نرب 


انس 


| Sle سلولی و‎ fo | 


TOOT کر‎ 
ee 


TOs 3‏ 
شکل ۶-۱۱ مکانیسم افزایش تسعداد کپی در DNA‏ 


ترنسپوزن‌ه DNA Je cel‏ روز از a‏ مایم برش 
Jay‏ کت میک [شکل ۶-۱۰ fh glee‏ ایک 
PLS aod satan anys eo‏ گرموزمی که 
Jaan ian‏ می‌شود. گر Sil al‏ اند یکی از دو 
گرمزومختری nin ln CS‏ تکمل شدء یک 


ترازو toll‏ ضافیخواهدداشت. 


رتروترانسپوزون‌های 173 که در be‏ بررسی می‌کنيم. در مخمر 
Je)‏ عاصر (Ty‏ و در دروزوفیلا (copia pols Ju)‏ رلیچ 
میبانندگرچه رتوترنسپوزنهای ing PLTR‏ نت به 
رنروترانسوزونهای غیر 1[ فرونیکمنری درند, وی در حدود 
۸درصد از 017۸ زنوی انا تشکیل aap‏ در sping‏ 
رنروترانسبوزون‌های فاقد LTR‏ ری‌ترین نوع عناصر متحرکٍ 
peli el atthe‏ در قسمت بعدی شرع دا می‌شوند 

ساختارکلی رتروترانسپوزون‌های 1.718 یافت شده در Lacey, Bye‏ 
در شکل ۶-۱۷ نان wb‏ شدهاستءعاله بر تکزارهای pS‏ 


متقیم ۳و که مختص هحه تراسپوزن‌ا هستد ین 
تئسبوزونهاز طریق حضور GLTR‏ در SIL‏ نحهمرکزی 
San‏ رون ناساییمی‌وند اي SASS‏ ای 
th‏ تیم تهب نع رون LTR‏ وی ۶۰۰2۵۰ 
جفت با بده و خصوصیت 011۸ رتروویرسی ام شده رداشته و 
بای چرخه زندگیرترویروسها ضروری ple thee‏ 


1. Pelement 2 Long terminal repeats 


pole بواسطه ای‎ lyin از جهش‌هایخودبخودی در‎ ed 
مرک در دووی بصورت‎ pe متعرکمیبشند ارچ الب‎ 
عنوان یک‎ UP عنصر‎ Sle رترترانیوزون عمل می‌کند.‎ 
نراسوزونعملکرده وا طریق دکانسم مشیپ مکنیسم‎ DNA 
می‌شود. همائطورکه در‎ bale dab در‎ Ip مورداستفده لحاق‎ 
شده ات روش‌های مرسومبری اج درزوفبلای‎ ee فصل‎ 
تنس نیک به بیان در سطح بای تراسپوژ عنصر  مهندسی‎ 
به نان هدق‎  رصع‎ all اسف ازتکاهایمدکوس‎ yas 
ری رویسی بستگی اند‎ 

cb در صویک در‎ Jha برش‎ nn ay DNA plod 
DNA نی هکامی که ستز‎ oS صورت‎ be 2 5 فار‎ 
می‌دهد. می‌تواندمنجر بهافزایش تعداد نسخه یک ترانسپوزون شود‎ 
فا یفن که 2(1۸] هنده یکی‎ gy فزیش در داد نسخه‎ 
Sst زد ماک 101۸ دختری در نی از یک روبزم‎ 
هدف در ناحه‌ای باشد که هنوز‎ DNA همانندسازی شده و‎ 
هماندسازی ند‎ 


HOS gu pDNA Gilani. 


شد DNA‏ هدف در مرقعیت جدید خود نیز همانندسازی شده و 
able pe‏ در تاد کی این api‏ در سول Spe‏ 
(شکل ۶-۱۱ 

Sy‏ این be‏ در 8 Seat Siig J JS‏ ازجا 
Ue‏ جسی تشد وی نسخه اضف ازتراسپوزون می‌اشد 
نکر این رین در دوه ae eS‏ تجمع ad‏ زیادی از DNA‏ 
ترانسپوزونها در وهای برخیموجواتمنجرشدهاست, DNA‏ 
نان در حدود ۲۰۰۰ نسه 10۱۸ lagging‏ بطول 
کامل و حذف شده را pp‏ می‌کیرد که در حدود ۳ درصد از DNA‏ 
نان رال م‌شود Span‏ بمورت خلاسه خوهیم دیاین 
مکالیسم می‌تاندعاوه بر خود تراسپوزونبه DNA ples‏ 


ژنومی نیز منجر شود. 


رتسروترانسپوزون‌های 1:78 سانند رنروویروس‌های درون 
سلولیععل ial ga‏ 

ژنوم همه ai ip‏ مطامه شده از pe‏ کرفتهتانسان, ی 
رتروترانپوزون هستند. این عناصر ی متحرک می‌باشند واز 
RNAS yb‏ حواسط و با فده از تفس کریتاز دکوس 
ble‏ میشوند (شکل ۶-۸۳ ain de‏ کی ین Spe pol‏ 
به دو دسته اصلی تقسیم می‌شوند عناصر رای تکرارهای 
LTRs bah py‏ هستند و عاصری که فاقد آن می‌باشند. 


ز‌هازنومیکس وکرومزوهه ۴ 


ce‏ خو خرچ شده و og, So la Joe‏ ند با وجوداین 
می‌تواند یه جیگاههنی جدید در 11۸ سول مان خودچلجا 
وند بخاطر خوشاوندی واضح آها با رتروویروس‌هاءاين دسنه از 
(تروترانسپوزونها اغلب عناصر شبه رتروویروس! ali‏ 
phe‏ 

مرحلهکلیدی در چرخه زندگی رتروویروسی, تشکیل RNA‏ زترمی 
تروریروسی از DNA‏ رتروویروسی ادغام شده |درزتوممیزان) 
می‌باشد. (شکل ۲-۴۹ را ملاحظه usd‏ این فرآیند بهعنولن مدلی 


رتروترنسیوزون هه ار مرو منطو که در SSS‏ ۶-۱۴ اه 
شده است, LTR‏ رترویروس‌های موجود در سمت چپ به ORE‏ 
یک پروموتر عمل نمده و alain, RNA‏ لول sh abies‏ 
شروع ویس tl Caso Rp ۵" ip»‏ داز 
که تعام DNA‏ رتروبروسی فروست رونویسی شد تولی 
RNA‏ مرتبط با 7 در سمت راست,آنزیم‌های iby‏ کنده 
RNA‏ سلولمیزان ره سمت نکست رونوشت له سول ده و 
اعث افزودن یک دم‌پلی ۸ در ای IST‏ 1 می‌گردد. نوم 
RNA‏ رنرووبروسی حاصل BBS‏ یک 118 1کامل استاز هسته 
خارج شده و بصورت یک (Virion) oy‏ بستهبندی وا سلول 
میزبان خارج می‌شود. 

eran in رروروس» موی او که‎ Saba ae 
توسط‎ AS) آن توسط ترانس کریپاز معکوس‎ URNA py} 
LTR دورته‌ی او‎ DNA رتروروس رمزدهیمی‌وایک‎ 
یتوزول رخ داد و‎ 9 DNA سنتز ین‎ eal در هر ات‎ 
یک آنزیم رمزدهی شده توسط رنروویروس بنام‎ shan سپس به‎ 
هسته مقلمی شود ینتگرازهیرتویروسی به‎ p04 SN 
AS ترانسیوزون‌ها.‎ DNA ترانسیوزازهای رمزدهی شده توسط‎ 
رتروریروسی‎ DNA شبیه بوده و از مکنیسمی مشابه برای ورود‎ 
el Boel iS oat che Jie og دورشت‌ایبدخل‎ 
2 EUG تکررهایمستقیم کواهلیجایاه هدفه در هردو‎ 
هر چند مکانيسمرنویسی‎ Sulla ویروسی ورد‎ 2۸ 
قسمت حیانی جرخه زندگی رترووبروس‎ Jy مکوس پیچیده است‎ 
می‌باشد. فرآیندتوید 178 5 کامل به نوان پروموتری برای‎ 
عمل می‌نمایند. در‎ R شروع رونویسی دقبق از توکئید "۵ تولی‎ 
باعث پلی آدنله‎ (A) کامل به عنوان جایگاهپلی‎ 3'LTR حالیکه‎ 


|- Retrovirustike elements 


jsf Tot) 


۱۳۳۲۲۲ ۲ 
1 
\ 


۳ 
A‏ شکل ۶-۱۲ ساختار کلي LTR‏ رتروترانسپوزون‌ها MLL»‏ 
تایه aS ayy‏ پروتین و نز ای طویل (TRS)‏ که 
la)‏ ستقم با نامر oy‏ هستند JS‏ می‌کرندهمجون سار 
Scape‏ زر وهای ام شده در هر ها هی 
ge‏ ایا مدق دزد توا galas they‏ حدود ۸ 
درد وبا یشترا رسپوزون‌هر نکیل دده وهای ناس کریز 

aS pier) Bo pss سکوس ایتگا و وهای‎ 


DNA 


in 5 
sate BNA 
ra 
BM A ta, 
0 ayy ae 


شکل ۶۰۱۳ تولید RNA‏ ژنوم رتروویروسی از DNA‏ 
رتروویروس ادفام شده نا در ست چب mRNA‏ بای 
OF‏ ررنویسی در وین نکرتید j‏ سمت چپ ناحیه 18 هایتمی‌کند 
رونوشت اولیه حاصل تا بعد از LTR‏ سمت راست امتداد می‌یلید. LTR‏ 
سمت رست هلا دوش الب 18۱۸و دا ای سلولی 
بای شکست رتوشت یه در خرن ون 
و ون یک lps‏ ۸ مایت مد و ات اج یک زنم RNA‏ 
رتروویروسی با ساخترنشان داده شده در بالای شکل ۶-۱۴ می‌شوند 
کمان یرد مکاسم مضه در طی ge‏ ناسنا RNA‏ 
at‏ وید میک تایه کر ole) inn‏ وجود در DDNA‏ 
daa‏ در ین قاری DNA‏ ویس در SE‏ نوم سول مان 
ویدیو 


از ست راست Rest‏ 


پرمارکت UALR‏ رترویروس‌ه. LTR‏ رروتاسپوزن‌ها 
همه پروتئن‌های رنرورویروس‌های معروف به استثنای 
پرونتین‌های پوشش آنها را رمزدهی مینمین. در نید این 
پروئین‌های پوششی LTR‏ رتروترانسپوزون‌ها نمی‌توانند از سلول 


Seve دای‎ 


CT 0,3" 


BRON ANA 2 BR 


cd‏ هرز 
Bi‏ 


Be DMS, 


ee 


TO 


ssDNA 
sa jy lego رتروویروسی بصورت 011۸ در ان دل,‎ ge RNA له شکل ۶-۱۴ مدل برای رونویسی معکوس‎ 
توس بایک 13۸ وی وه رتروروسپسته دی می‌نو.‎ ۸ aS رشته یک رروویروس اتود‎ SIRNA ورن او‎ ۱1۸ 
MSE SAN Di رتویروسی یک‎ RNA pe یرد‎ al تال‎ Bis ab 58" در نزدیکی هی‎ JS I 18۷۸ این‎ 
صوت یبرد که کی تایه م‌کند. 01۵51 رشته‎ sh کر‎ hice رکش کی‎ af مستقیم(8) در‎ 
از ۸ الوبوده و دای‎ siege دررشتای‎ DNA ی‌شود.‎ abe! می‌برد در آخر یک مولکول 01۷۸ دورشنهای‎ 10۱۷4-10۱0۸ yet در‎ RNA 
تلا و لبود ناه مزدهی‌کنده کزی خی‎ aly |S IS و 1 در حقفت‎ 5 aly رات ماد‎ 2 (LTR) یک تک ند بای‎ 
the ی دیگر‎ Abe 


1. Primer-hiding site 


نها زنویکس و کرومزوا 3 


شکل تجربی ۶-۱۵ Ty a‏ مخر از طریق یک RNA‏ وا 
جابجامی‌شود. وقتیسلول‌های مخمر با یک پلاسمیدحاری Ty‏ ود 
hie Ty nae dep) nde‏ جاگاهایجدید متقل شود 
)8 اي عم ype‏ یی ب مان ین رخ میهد Sal‏ 
gy a‏ درل خی و رک دی Sip‏ 
gh SS al‏ نار در ماوت پوت حساس لاوز 
ود ان liad‏ سلولهای مخ متقل شده وان وله در 
یک محبط حری الکو و معط غیرالکتوز کشت ده شدند در 
ال رد gh‏ در معط حاوی الکو به alas‏ 
بشتری نست بهمحبط غرکالکتوز منجر شد و ینبل Bla‏ این 
است که yey‏ بصورت یک RNA‏ حدواسط در calle‏ رازم 


است. در bil‏ ۷ بک ایترون از یک ژن غیرمرتط BU pe‏ ناحیه 
تین از عتصر Ty‏ حساس به الاکتزنورکیب آفزوده 
شد مشاهده ود یرون در عاصر lade Ty‏ شده شاهدیتر اس بر 
آیکهجابای از طرق یک RNA‏ حدوسط صوت می‌گرهوابترون 
اش Salen aby RNA‏ [هماطور که در 


ریزدهی‌کنده + 


RNA‏ واسط بو 


اما 


کار لین ست feud et othe)‏ 9 مقال,ثراسوون‌ای 
Spine‏ من abort! glow AC pais‏ در داخل ژن 
ایو ات که لین موضع مان یک که جاجایی از RNA Gap‏ 


حواط مورت نی 


OMS تنه از 18 راهایجدانده تشکیل می‌نوند. ین‎ hal 
be Sy hay پروویروس باطول کم‎ DNA 
AP آمنشاگرفته و منجر به حذف توالی‌های رترووبروسی‎ TR دو‎ 
Si oj نمی‌تونند بهموقبت جدید در‎ MLTR می‌گردند این‎ 
هویولرک در موفیت‌های‎ GLALTR مین‎ ya ig شوند ما‎ 
کروموزومی نسبت داده‎ DNA مختلف ژنوم.احتملا بهنورییهای‎ 
مضاعف شدن زنواگزونوتکاملبروین‌ها با‎ pate می‌شودکه‎ 
ترکییت جدبدی از اگزون‌ها شده و همانطور که در بخش ۷ خواهیم‎ 
یچیه ین ژن می‌نوند‎ JAS دید باعثتکامل‎ 


رنروتانسپوزون‌های ob‏ 71 از طریق مکانیسم متفاونی 
جایجامی‌شوند. 

قروترین عناصر صتحرک در بستاناران رتروترانسبوزون‌هایی 
هستند که فقد LTR‏ بوده و گاهیارقات رتروترانسپوزون‌های 


id 
beet | 
oe beret 
aes 18 Sie 
سر 5 ی‎ ۳ © 
قوب سس‎ 
۳۳ 


شدن دقیق نولی 8 در els‏ ۳ می‌شرد در نتیجه 
bsnl nds‏ ان دردفعات بی در پی دستخوش 
الا رنوسی.رنیسی سکرس و Sol‏ مجد در یک یگ 
جدید می‌شونده هیچ نوتدای راز دست ندهند. 

haan‏ که در ال شاه شد. LTR‏ رتروتافسپوزنه بلس 
کریبتار معکرس و اینتگراز | رمسزدهی می‌کنند. همچون 
yyy}‏ ین عناصرمتحرک با US pase‏ اتصال bub‏ 
شده وازطریق تنس jf‏ سکوس یک نسخه ۷۸( ازیک 
عنصر دهنه اه DNA‏ تدیل که deep bly‏ ات به 
داخل جایگه هدف وار می‌کنند. آزمایشات ره شده در شکل 
۶-۱۵ شواهد قوی بای نقش یک RNA‏ حد واسط در جابجایی 


عناصر ,1 فراهم می‌آورند. 
رایی‌ترین LTR‏ رترواسیوزونها در اسان ERV‏ نامه 
می‌توند. اب ۴۳۳۸۰۰ تولی 1۸( مرتط با PERV‏ 1933 


| DS سلولی و‎ ii j= iF 2] 


TUNE (6 


A‏ شکل ۶-۱۶ ساختار کلی LINE‏ یک رتروترانسهوزون بدون 
Yin, DNA LTR‏ وی p‏ 30 روتنسپوونهی ون 
LINES gl LTR.‏ و LAISINES‏ (نشان دده fous‏ طرل وهای 
ستقیم جایاه هدف در مبان نسخههای یک LINE‏ در جاگاههای 
ase‏ نوم تب ae‏ ره تولی ابا ول کامل دای ۶ 
ls‏ متیر هی طرف wo‏ در بیش از ٩۰‏ رسد از 
یاه غاب yy‏ درين له Spa pie‏ م‌ود. لب 
JS‏ خی کات[ 08۴1) از ول یک پروتین من 
به 0۱ adn‏ مین TDL Ssh ORF2‏ لول یک esha‏ 
DL Sle‏ تنس Sart‏ سکوس و DNA‏ شوک 
aS, adn‏ دقت 02h‏ ای که ULINE‏ فاد تکاهای pb‏ 


At‏ موجود در LTR‏ تروترنپوزین‌امیباشند. 


lola‏ یک ایترونبداخل عتصر LI‏ موش وارد و عنصر ان 
نرترکیب حاصل به داخل سلول‌های کشت داده شده هاستر متتقل 
شد.بد از چندین بر مضاعف شدن سلول‌هاء با اجام ۳61۴و ازدیاد 
تلیموردظ,قطمایدران سلل‌هادیده شدکهمبوط به pre‏ 
LI‏ بدا یترون اضافه شده ‏ نداشت. این یقنهه پیشنهاد می‌کند 
در LI pate yj Sb‏ نکب که اری تین ان یف 
است‌ا طریق RNA‏ حدواسط بهایگاههایجدید در ژومهامستر 
جابجاشد RNA cyl‏ حدواسط. متحمل ele‏ گردیدهوینرون 
آن برداشتهمی‌شود 

از bl‏ که اه حاوی sag MLTR‏ مکنیسم eae‏ 
RNAS gb jel‏ حدوسط. با Posing ele‏ 
امتاوت cel‏ بروتینهای ORF!‏ و 012 ازروی یک 
Cllr yee Kany LINE RNA‏ در نا (AAS‏ 
نشان ab‏ رونویس با RNA‏ رز بومیهتولی‌های Fay‏ 
موجود در انتهای چپ LINE DNA‏ اعام شده انجاممی‌شود. 
LINE RNA‏ بوسیلهمکانیسم پس از ترجمهپلیآدنیله شدن Sia‏ 
سایر 010۱۷۸هاپلیادله می‌شود. LINE RNA‏ به سیتزول 


1 Nonwiral retvotransposons 
2 Long interpersed elements 
3. Short interpersed elements 


غیرویروسی(؟ یه می‌شوند. gl‏ تولی‌های 91۸ با نک 
متوسطء در ژنوم‌های پستانداندو دسته تشکیل می‌دهند: 
۱۷اه و haSINE‏ در انسان LINE‏ با طول کامل تقریبا ۶ 
plaSINE yb‏ حنو ۴۰۰ جفت با طولداند Jpn‏ 1۶-۱ 
ملاحظه 45( توالی‌های تکراری با خصوصيك ۱۸ آها در 
پروتوزوه حشرت و یهانمشاهه شده ام لین تیه به 
sit Ivo‏ به خصوس در زوم Ds‏ فان هستند 
LSINE‏ اساسا در DNA‏ پستنداان نیز یافت می‌شوند.مقادیر 
بالای LINE‏ و WSINE‏ در وکاریوت‌های عالی‌طی دوره تکاملی 
از طریق کیی برداری عکرر توالی‌ها در موقعیت‌های کمی از زنوم و 
gid al‏ کپی‌هابهموقیت‌هبی جدید Gall‏ ان 

LINE cng Lalas نان‎ DNA ALINE 
جایجایی‎ pane od jays lB دربمی‌کیرد سا ماو‎ 
1. alps نها اعضای‎ un مشاب مد توی‌هایشانمفاوت‎ 
si Sas Ss چا می‌شود نها هیچ‎ pol درزنوم نان‎ 
جیگ‎ ۹۰۰/۰۰۰ LINE ly acd 2یا 3 باتی من‎ 
انسان وجوددارندکه ۲۱ درصداز 1۸( انسان می‌اشند.‎ DNA از‎ 
ساختار کلی یک ما کابل در شکل ۶-۱۶رسم شده لست.‎ 
سول ای تکررهایکوته مسقیم در دو لوف خود‎ LINE, 
بوده (ئاخص عناصر متحرک) و حاوی دو الب قابل خواندن یا‎ 
لول داشنه ویک‎ jg تقر یک‎ 080۳ sen ORF 
شوده یه 101 را رمزدهی می‌کند 018۳2 در‎ fate iggy 
ول داشته و رتیت را رمزدهی میک که رای‎ JIS حدو‎ 
یک تاحبه طویل همولوگ با رانس کریپتاز معکوس رتروویروس‌ها و‎ 
یت ۳۱۷۸ کوکزی نیزا‎ yey gpg iggy LTR 


خود نشان می‌ددد 
شواهد رای حرکت عناصر وین بر از نیز 0۱۷۸ کلونشدهاز 
bold‏ یرای ژنتبکی خاص Se‏ هموفیلی و دیستروفی 
ماهیچای بدست tl‏ مطالمه ly DNA‏ یار مشخص 
yb IDNA ws‏ چهش‌هایی اس که Job‏ ورود یک pat‏ 
آسایداخل یک ژن است, در حالیکه جنین عنصری درداخل این ژن 
در هیچ cn Tel‏ وجود ناد حدوداژ ۶۰۰ جهشی که منجر به 
Li gla ple’ sp ae tps chile hiss‏ 
LU bay‏ 
کانایز یود آزمیشات gan‏ مشاه آزایش‌های شرح اه شده با 
عناصر Ty‏ مخمر JS)‏ ۶-۱۵ را ملاحظه کنید) تاید کرد که 
عناصر J LI‏ طریق RNA‏ حدواسط جابجا می‌نوند دراین 


با SINE‏ است که ومیل پروتین‌ایرمزدهی 


| فصل ۶- ژن‌هاژنومیکس و کروموزوم‌ها" | Poe‏ 


< شکل (شکل رنگی) ۶-۱۷ مکانیسم پیشنهادی رونویسی 
معکوس LINE‏ و العاق آن. بعد از ستز 08۴۱ و 08۳2 در 
سیتوزول, کمپکسی از patna) RNA LINE‏ نسخهاز 018۴1 و 
یک نز ORFD‏ عم لب دم lA gh‏ هسنه مقلمی‌ود. 
نها رون ORF‏ (یک لس Bs (eS‏ 
gLINE DNA‏ هس دب نگ ماه ان canada‏ مره 
DNA pORFZO‏ کرموزمی برروی دوطرف هر توالی دردسترس 
تیا ny AT‏ تام اد مد hap‏ :نوس 
سکوس LINE RNA‏ بوسیله WORF?‏ تولی نک رشته‌ای غنی [ 7" 
حاصل از برش تررفتهپثینی, شروعورشته یی با دم پلی ی LINE‏ 
asp peeps‏ )© نا 0۸26 LINE JRNA‏ ۷ 


نیس سکوس نموه و سپس این رشته GDNA‏ جدید اه ده و 
سوی ندیه نگ رشتا Sy‏ کووزوسی ای به نو او 
جهت میهد bp‏ 69: زیم‌هایسلولی سپس 801٩‏ را هیدرولیز 
کرده وهای ۲ رت نی DNA‏ کرمزومی مداد اد RRNA‏ 
DNA UY LINE‏ جایگزینمی‌نند مره :در ات انتهای ۵ و 
DNA ns‏ به هم متمل شده ولا کل Aye 9 Sng‏ 
sll‏ یله هی سلولی et‏ ای می‌وند این مها 
یرای RNA‏ | رات و مت کی راد طی sina‏ 


DNA‏ به هم متصل می‌کند. 


متقل ود نج به صورت پرتین‌های 08۳1 و ORF2‏ ترجمه 
می‌شود نسخههای معددا پروتین 081 به RNA‏ 1۱5و 
پروتین 01817 به دم پلی A‏ متصل می‌شون. RNA LINE‏ 
سپس به همه پروتین‌های ORF2 ORF)‏ به هسته بزگشت 
ود آنجا ORF, dongs‏ بصورت LINE DNA‏ رونویسی 
سکوس بیشود این ops‏ شکست وایجاد 1۱1۸ USL‏ 
cally‏ اصاف [چسبان]در جایگهالحاقبودهو بعد از آن رونویسی 
سکوس وسیله lol DNA‏ تکسته شده(هماطورکه در کل 


۶-۷ انار ) شروع می‌شود. فرآیند Jal‏ منجر به لحاق 
یک نسخه از tel ogg LINE‏ پل موقیت چدید 
در DNA.‏ کروموزوسی می‌شود. a‏ دیل شکست با اتهای ناصاف 
اولیه در دو رشته DNA‏ کروموزومی, یک تکرار مستقیم کوتاه در 
یگ الق یجادمیشود. 

همانطور که اشاره شد, فرم LTR DNA‏ رتروترانسپوزون از فرم 
RNA‏ در سینزولستز|شکل ۶-۱۴ لاله 0S‏ سپس 


۳ 
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cos ۱ ۳‏ سلولی و ملکولی | 


روویسی می‌نماب.بهاحتالزیاد.بروتین‌های 018/1 و 
ORF?‏ بیان شده از روی LINE‏ باطول کال بوسیله مکانیسم 
نشان داده شده در شکل ۶-۱۷ رونوسی معکوس و افزوئن 
poll WSINE,‏ ی‌دهند. در تجهء ۱1۳ 51هامی‌تونندبهعنوان 
cl JS)‏ همزیست LINE‏ در نظر گرفته شوند وبا LINE‏ 
ARNA‏ بای LINE thay Sr egy Jl‏ 
رمزدهی‌کنده ORF I‏ و 42S. ORF2‏ 

Sige Jl ژوم نان‎ ply میلیونجایه‎ VF bys MSINE, 


این تاد ap‏ ۱/۱ میلونعنصر ۸ ده و بان ام 
p> allege‏ اغلب آنهاحاوی یک جایگاه شناسایی منفرد بای 
آنزیم محدود کننده Alul‏ می‌باشند. عناصر ۸۸1 تا حد زیادی با 
۸ 75 همواوژی تولی نشلن دده و احتمالا از آن تکلمل 
RNATISL RNA aac‏ سیتوزولیبوده و در یک کمپلکس 
Bg‏ بنام جر تشخیص سیگنال(5180) با 
می‌باند.ینجزریزوکلویروتیتییتوزوی ههد یی بلی 
sassy‏ خاص»بسوی غشهای شبکه cag‏ کمک Ho‏ 
افصل ۱۳ 2AM pote‏ سرتسزنوم اسان در ABEL:‏ 
دک go‏ هی ن راز ین نمی‌برد نی میان نها 
در Bb‏ یرنه ودر نواحی Wed‏ ترجمه ۳ برخی از 
AMRNA‏ لحاق می‌شرند. بای مثل ٩‏ عتصر نام در داخل 
دسته نی لین Al‏ را گف‌اند[شکل ۶-۴۵ از یک 
رنوسوزیشن غیر 71 در سلو‌های a‏ زایشی جدید که 
تخمین زد می‌شد ای هر ۸ فرد یکی وجود داشتهباشنده Lyi‏ 
۴۰ درصد حاری انا و ۶۰ درصد حاوی SINE‏ هستند و از بين 
SINE‏ حنود ٩۰‏ درصد عناصر "۸ می‌باشند (به ید داشته 
شید Ly‏ همه لحاق‌های جدید در 100۸ انسانی» شامل 
رتروتاسوزنها {uses‏ 

غلب USINE‏ همچینعناصرستحرگ oj fa‏ العشان در 


ALINE Joss Sig جدکهن اسانهایمدرنتجع‎ thse 
a og 980 hg» 9p USINE داد دیاز‎ 


SARNA‏ رتروتانسوز 94 69 5 در 10۲۸زنومی بالت 
می‌شوند 
علاوه بر عناصر متحرک فهرست شده در جدول ۶-۱ به نظر 


1 Alu elements 
2. Signal Recognition Particle 


دخل هستهمقل 5 angel»‏ یک St)‏ رمردهیونوسطا 
رتروتراسپوزون 4 داخل DNA‏ کرومرزومی طحق Dore‏ 
gDNA py Stn‏ یک LTR yo gens)‏ نتوین 
رشه از espns) DNA‏ غیر day LTR‏ 081۳2 (یک 
ترالس کریاز (ese‏ توس ll‏ 1۸۳ کروموومی برش 
ail‏ شده. آغازمی‌شود. این نتهای ۳ با دم پلی pA‏ هر RNA‏ 
وتوروسی غیر 1 جفتمی‌گر: (شکل ۶-۱۷ ملاح کند 
مرطه + چون ستز DNA‏ برش lel‏ کروموومی شکسته 
شسده شسروع مسی‌شود واستتز رشته دیگر DNA}‏ 
رترترسیوزونهایغیر JLTR‏ اتهای casing ST‏ سمث 
دیگر برش aly‏ در DNA‏ کررموزومی آغز می‌شود(مرحه 6 
مکالیسم سنتز منجر بهافزوده شدن DNA‏ رتروترآسیوزون غیر 
LTR‏ می‌کردد بای الحاق DIA‏ رتروترنسپوزون Gils‏ به 
اتگرا ن 
اکثر LINE‏ در نوم اسان درنتهای "۵ خودکرتاه شد‌ند و این 
موضو Se‏ ی است که apy‏ معکوس قبل از تکبل شدن, 
ابا میا و npg ha‏ متفر از دم بلی ۸بجاد 
شده وه زوم محق می‌شوند ال این که gt‏ متوسط 
عناسر LINE‏ تنها در حدود ٩۰۰‏ جفت باز است با اینکه احتمال 
می‌ود طول کال تولی در حدود ۶ ییاز اشد.عاصم LINE‏ 
کواه شدهء وقتی تشکیل می‌شوند.احتمالا دیگر جایجانمی‌شوند 
چون SI‏ پروموتر بای تشکیل RNA‏ حدواسط در جابجایی 
هستند. y aple‏ این cab‏ که کنر glagbill‏ انا کته شده 
Lian‏ همه عناصر با طول LIS‏ حاوی کدون‌های توف و 
جهش‌های تغییر WU‏ در 01۳1 و 08۳2 می‌بانند این 
جهش‌ها Vl‏ طی دور Gl‏ در cll‏ تولی‌های LINE‏ 
cans ld‏ نان یک باه نها در apis‏ ۰/۰۱ درمداز 
وهای pLINE‏ نوم نان دای Jp‏ کم با قبهای ال 
خواندن دست نخورده برای 0181۳1 و ORF2‏ بوده ودرکل ۶۰الی 
۱۰۰ عدد راز کل تعدادها LINE]‏ ها ا شامل می‌شوند 

ها دمن دسه رن J‏ عناصرمتحرک در نوم اسان $934 
در حدود۱۳ درصد ازکل DNA‏ زنومی اسان راتشکیل می‌دهند. 
وان در حدد ۱۰۰ :۴۰۰۱ bode‏ است ان تروترنسبوزو‌ه 
پروتتین رمزدهی نمی‌کند بلکه همچون۳]]!اماها اغلب حاوی 
تولی ۳۱ غنی از AT‏ می‌باشند. SINE‏ بوسبله همان RNA‏ 
از دستی ny‏ می‌گردد که sa adn) Lag)‏ 
8۱۷۸ها, WSSIRNA‏ و Luly cURNA‏ کوچک دیگر ,| 


۱ 


جهش‌های خودبخودی را به خود اختصاص می‌دهند AF‏ 
درصد در موش و نها ۰/۱-۰/۲ درصد در اسان با جوداین:عاصر 
متحرک در آل‌های جهش a‏ چندینبیماری یکی انسان 
مرب aad‏ ری ما oul‏ به ال زن 16 فاکتر اند خون 
ely‏ هموفیلی شده و افزوده شدن به LSD‏ زن رمزدهی‌کننده 
tig,‏ ماهیچه‌ای دیستروفین منجر به دیستروقی میوتروزیک 
سعروف بسه دیستروفی ماهیچه‌ای دوشن می‌شود. زنهای 
رمزدهی‌کننده فاکتور IX‏ و یستروفین هر دو روی کروموزم X‏ 
هستد.جون زوم چس نر ها دلی یک نسخه از کرموزوم X‏ 
bul cal‏ بهداخل این زن‌ها بصورت غالب بر جنس نرتأثیر درد 
le lacy pap‏ نورکییهمورک مین DNA pote‏ 
رک که رازم جادی اس apelin‏ 
of‏ ونواییهایدیگر DNA‏ را در طی sth abe] JG‏ 
(شکل ۶-1۵ ملاحظه usa lp (eS‏ کدن و تعین تولی 
Bhan‏ وین la‏ مختلف نخستیای واهد محکمی 
Ay yGr sing uly JP‏ اسان از یک کرامینکآور هملک 
رین LI yp‏ مجود در دوطرف ژنگین اجدادی رهم 
lin Sl oa of‏ ژن‌هایمضانف شدهیوانمجربه 
کسب gaa Sle‏ سودمند و متفوت مربط اهر عضواز یک 
خانواه نی شود کرامنگ آو ابر ین BS JB Spee pole‏ 
bp‏ ابنترونهای یک ce slg ong‏ مضاعف it‏ زونه 
در sb‏ آن of‏ شود J)‏ ۱۶-۲۵ ملاح gl aS‏ فآیند به 
ay Ja!‏ تال ژن‌هایی را تحت po‏ قرر داد که حاوی 
نسخههای مد از گزون‌های مشب pay‏ دمین‌هایپوتنی 
ماهر ale adie‏ ژن Sind‏ (شکل LYM‏ 
ملاحله کید 

Sy‏ شواهد Sb‏ از آن هستند که در طی تکامل بکریت‌های 
علی نوترکیی میا تاصر DNA‏ متحرک pote Ju)‏ ۸ در 
بترون‌های دو ژن مجزا نیز it‏ افناده و باعث abel‏ ژن‌های 
جدیدی شده که از نترکیی‌هاي جدیدازون‌های از بیش مودود 
حاصل LS) lad‏ 4۶-۱۸ این فرآیند تکاملی که تلاطم 
eal" yg fl‏ نده و احتمالادرطی تکامل ژن‌های رمزدهیکنده 
at‏ اکن پلسمیون ات و کنو رش یرما رخ اد 
fas Seu‏ دای دسین JS) aes EGP‏ 1۲۳۱۱ 


1- Procesed pseudogenes 
2. Bxon song 


| فمل ۶- زا زنویکس و کرمزوما | Pow‏ 


میرسدنسخههای DNA‏ ده وسیی از 0101۸ به‌داخل 
DNA‏ کرموزمی اضانه شد‌.چون‌این Bay‏ ایترونها 
sls oy‏ و طرف نها همچون تولی‌هاید طرف موجود در 
gj vines‏ عملکردی را دنه glen‏ که با مر بح قرر 
گرفت |شکل ۶-۹۵ | لاله کیب وضوح می‌گوید این ژنها 
حاسل مضاعف شدن سادهنیستد که طی آن بصورت غیرعملکردی 
درمده رای کاب Sas]‏ بشند. د عوض بنظرمی‌رسد 
yl‏ قطات DNA‏ نسخه‌های رنروترلسیوز شده از MRNA‏ 
Gale‏ و ی isl‏ نده auth‏ در مقیسه با زن‌های طبیعی 
رمزدهی‌کننده lamRNA‏ این قطاتافزدهشده عما اوی 
جهش‌های متعددی بوده و مان می‌روداین چهش‌ها aT‏ شده 
cl‏ چون ای lel‏ لین با sg‏ مدکوس شده و 
بصورت Bln ded‏ نوم لول جنسی دریک جد بان دام 
aha‏ ین نسخه‌های ag‏ غیرملکردی از 1۸اه 
عنوان ژن‌های کلذب پردازش as‏ شناخته می‌شوند. افلب 
ng}‏ کاذب پردارش شدهبوسله تکررهای pian‏ اهاز دو 
طرف احاطه شاد و ازاین فرضیه حملیت می‌کند که این ژن‌های 
کاذب sadly, dary‏ رتروترلسپوزشدن نادر که 01801۸های 
eigen? babe‏ وجودآمد‌ند. دکاهای SSeS‏ 
نشان دهنده نسخهای ناقص یا چهش یاه ژنهای رمزدهی‌کنند 
۱۷۸ اهای‌کوچک مستهای tRNA 9(onRNAs)‏ می‌بشند در 


نوم ching‏ یقت می‌شون. ALS ag} alan‏ حاصل از 
۱۷۸ این نسخه‌های غیرتکردی از زن‌های RNA‏ 
کوچک gin) Silay‏ مستقیمکوچک از دوطرف هشن وبه 
Jah J!‏ وقیع رتوراسپوزشدن ph‏ 265 طی تکام SSL‏ 
شد‌ان. حاسل می‌شوند. تصورمی‌شودآزیم‌های بیان شده از یک 
LINE‏ همه این رویدادهای رتروترانسیوز شدن را که خود شامل 
LSnRNA damRNA‏ و flo! callaRNA‏ دناد 


عناصر 103۸متحرک بطورچنمکیری Jo‏ ا تحت IP pS‏ 
lasts‏ 

Spee DNA pats aye fi &‏ دای هیچ عملکرد 
مستقیص بجز حفظ بقای خود نیستند ما وجودآنهاتاثیرعیقی‌روی 
تکایلموجودت زد امروزیداتهاست همانطور که یلار شد 
Lys‏ نیم از چش‌های خودبخودی در EGP yyy‏ 
یک عنصر DNA‏ متحرک blu‏ تزدیک یک ولحد روتویسی 
حاصل thas‏ در پستاناان pots‏ متحرک me‏ خبلی JS FS‏ 


Blas ستشناس سلول‎ RY 
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شکل ۶-۱۸ (شکل رنگی) تلاطم اگزونی از 
طریق eS ip‏ سیان تکرارهای پراکندد 
هویولوگ.رونوسی مین cla‏ ند در 
وهی bg‏ له حدهای ونوسی با 
یک ریب جدیدااگین ‏ 


میدس وی 
» مال نان ob‏ شه دی یک کراسینگ ph‏ 
مضاعف بین دو سری از عناصر ال [فراوانترین 
nia (la SINE‏ گنهامن specie‏ 


one 


شکل ۶۱٩‏ (شکل رنگی) تلاطم اگزونی از طریق 
جسایبیی یک DNA‏ تسرانسپوزون با LINE‏ 
رتروترانسپوزون )0( eb‏ اگزون(بی)احاطه شده 
بوسله DNA‏ وهای یوگ به اف ک رن از 
yl yp gj‏ د کل ۶-۱۰ دید مرحله 0 یدیم 
Spa‏ یتشد ala Slated) DNA‏ معکوس 
ترنسپزون ghd‏ که وشکند. در ژن ار fils‏ در 
تهای چپ a‏ سمت SIP ye‏ 
oni‏ سمت راست شکست Soe‏ کند. هر Spy DNA‏ 


دربن ین p‏ نس ت که Joy bl‏ زن ۱ اه pase‏ 
یرون ژن 1 Salad‏ تیه خلسآن مر ان ان از 
زن ۱ زن ato‏ )ری ازون در دضل یک زن 
راطق LINE Sal‏ ای یک کل ی ۸ 
ضیف اگریکچین در ovale‏ تون ان ( 
he‏ وتویسی LINE‏ پسرت یک RNA‏ اس سکن است به 
رون ادلی JA‏ مه 4 sak alt yl Job‏ 
جایگه شکست و پل دنله GA‏ خودزن ۱ رونویسی نمی این 
RNA‏ متسیس Ses cain,‏ شده و ob ag‏ 
FAV Jos) LINE ORF‏ لاه نی در ont BU‏ 
ژن SET‏ زین ۳ جدیدی ([لزژن ]درد زن ۲ 
sol‏ ید 


Pied dain 
press) 


ia EE 


فمل ۶ 


DNA 9 |‏ ترانسبوزین‌ها بصورت DNA‏ مستقیماً به 

| جایگاههای جدیدی چبجامی‌شوندرروتاسپوزنها ول 

| بصورت یک نسخه RNA‏ عنصر رونویسی شده سپس 
بمورت DNA‏ رپنویسی معکوس می‌شوند. [شکل ۱۶-۸ 
ملاحظه نید 

SUS شترک همه عتاصر متحرک, وجود‎ Spy 

| مستقیم کته در IF Sb‏ میبشد 

lags *‏ رمزدهی شده توسط نرانسیوزونهء خودشان 

abel‏ ان تیا رد جابامهای جدد در 101۸ نوی 

کانلیزمی‌نمیند. 


DNA im‏ تراسپوزن‌ها j‏ لحاظ ساختری شییه 


عناصر Qh SEIS‏ هستند اما در ley Spe‏ وجوددارند 
J)‏ عنصر ۴ در دروزوفلا»رروتراسپوی‌ها وه در 
مهره‌داانخیلیفزوان هستد. 

LTR 8‏ رتروترسوزینه deny‏ تکارهی JUL‏ طویل 
(LTRS)‏ ماه a] S‏ موجود در DNA‏ رتروویروسیب 
از رفن las dll‏ 71اه لس af‏ سکوس و 
ایتگرا را رمزدهی tila‏ نها در زنومبوسیلهرونویسی 
بصورت ble: RNA‏ می‌گردند و سپس این RNA‏ 


سیتوزول دستخوش رونویسی سکوس شده و bob DNA‏ 
دارای can AL TR‏ ورد شده ور داخلکروموزوم لول 
میزبانقررمی‌گیرد (شکل ۶-۱۴ رملاحظله i$‏ 

* رتروتراسبوزونهای غیر 1715 که WLINE‏ و SINE‏ 
اد برمی‌گیرنه اند LTR‏ بده و دای یک بخش Jeb‏ 
Gl » AT‏ خود هستند. تصور می‌شود نها یله 
یک مکانیسم جایجایی غیرویروسی وب وسله پروین‌های 
رمزدهی شدهتوسط LINE‏ چیجامیشوند که taps pls‏ 
رونویسی DNA any‏ کروموزمی Sal‏ (شکل FAY‏ 
dis le‏ کندا. 

de GIARNA sh} cighepaSINE la ly * 
پیز رونویسی کننده‎ RNA dag تشن داد و‎ 


AU pole spe سلولی روشویسی‎ BARNA 


she ۳۰ حدوْ‎ lng old» WSINE اراح‌ترین‎ 


بود 9 la‏ رنه در مراسرژنو lal‏ ینت می‌وند 
| خی نی URNA Jat‏ سای مت 

می‌شوند که رنویسی مسکوس شده و در DNA‏ ژنومی در 
| وی از ریخ HSI Ls‏ نها کاب BMH‏ 


ملاحظ کید رین مر تلاطم گزونیبصورت فرضی منجر به 
آفزوده ندن یک گزون path ae,‏ "2601 ها یرون 
شکل sais!‏ هر یک از اين ژن‌ها شده ‏ 
هم DNA‏ تراسپوزونها و هم LINE‏ رتروترنسپوزونها نشان 
sb‏ شده که هنگام جایجا شدن به جایگاههای جدید.به وسیله 
مکنیسمهای رسمشده در شکل ۶-۱۹هگاهی تولی‌های IS‏ 
بیبط را حمل می‌کند. ین Ue‏ یز الا با لاطم 
آگزنی در طی تکامل poles lng‏ در ارتباط هستد 

ae‏ ریاد pt‏ در Spay a‏ نوم نوزکیی 
pole gle‏ متحرک و ترئسیوز شدن DNA‏ مجاور DNA‏ 
تراسپزون‌ها IB Mal lye yg‏ مهمی راد تکامل 
تولی‌های Saeed‏ ین of‏ رل ihe‏ ایا مین 
lagi sd 35 esha‏ بکابوتی دا IS ely‏ 
روویسی ys as Wes ts phy‏ نها می‌تلد ‏ 


قواصل ده‌ها با هزران جفت jh‏ دورتر عمل کنند. ونویسی تعداد 
زیادی از زن‌ها از طریق تانراتتلفیقی چندین عنصر تشدید کننده 
کترلمی‌نود اشافه شدن pote‏ متحرک نزدیک چنین توح 
JS‏ رووسی, ات ب تال Site AS‏ از وهای 
تشدید plan te Ln wath‏ که در صل بمدی atl‏ 
دید این pote‏ ین نهای خامی | در ساولهای خاس و 
همتنین مزان پرونئین رمزدهی شده تولیدی در موجودات زنده 
کنونی | کترل می‌کند. 

ین بررسی‌ها Si sisi shy‏ وله بهعناصر DNA‏ 
متحرک به عون la JE‏ مولکلی اما خود و 
بش این ph lee pes pot‏ تکامل 
موجوداتعلی از suk‏ 
شدن ژنی, ۲) خلق تسخه‌های جدید از طریق تلاطم اگزونهای از 
پیش موجود و ")تشکیل نوحی تنظیمیپیچیدهتر که کترل چ 
lca ips co Geb of tals‏ موز محقاندر تلاش 


خودراز 


دست می‌دهد خر 
sb‏ خنادههایژنی از طریق مضاعف 


هستند تا مکنیسم جابجایی را بای افزودن زن‌های درمانی به 
یمرن به عون شکلی از of‏ دمن به خدست بگیرد 


(Sat) قبل ال‎ 201/۸ poe 
با ابلیت تحرکه تولی‌های نسبتاً تکرار‎ DNA عناصر‎ 8 
سرناسر زنوم‎ aie شدای هستند که در جایگاههای‎ 
پرکند‌ند. ین عناصر در زن‌های‎ le lacy Sy 
sat Din کمتری‎ AIP رابوتا‎ 


ات ناب ده 


۲ 


فلورسنت زرد MIDNA‏ دیده می‌شود یک سلول Euglena‏ 
gracilis‏ (وگلنا!حداقل ۳۰ مولکول mtDNA‏ دارند. (شکل 
ran‏ 

هماتساری peig MIDNA‏ نبکهمیوکتریای در سول‌های 
igo‏ تفه مکرو سکوب دال کرد clin‏ 
نشان می‌دهد که در اغلب موجودات. MIDNA‏ در اینتفاز 
مدای میناد در یز هر لول هت Lae‏ داد 
shee‏ میتوکدری ارات Ua‏ چون هج مکایسمی بای 
تیم یت اوی میتکنریهاهسلول‌هایدختروجود اد 
برخی سلول‌ها نسبت به سلول‌های دیگر gMtDNA‏ بیشتری را 
رد با جداسازی میترکندری‌ه از سلول‌ها نیز 2۸ استخراج 
شده اد می‌توان مهد ops‏ هر OSS Spe‏ 
oe MIDNA‏ را ao‏ رین یزان کل 001۷۸ در یک 
سول dag Spe‏ اه 801۸ تاد موکل‌های 
۸( در fn ape»‏ اد هریک از این مرها 
ین وا للی مختف, متفوت tly‏ 


0۷۸ از طریق سیتوپاسم بهنسل بعدمنقل مشود 

لمات چهش یاه در مخمرها clayey‏ تک dle‏ دیگر 
لین بر ان کرد میتکندری دی وارث age gel‏ 
ود ah a‏ یسم اتکی خاس خود SS) EL‏ 
sly .)۶-۲‏ مثال, جهش یافههای Petite‏ نظر ساختاری» 
میتوکندری غیرمسول Gal Ly‏ میترکندری‌ها قادربه 
فسفریلاسیون اکسیدایو نیستند و در نتيجه سلول‌های Petite‏ 
J fa‏ خمرهای نع وی رشد کرد و nh‏ کوچکتری ا 
تشکیل می‌دهند.آمیزش‌های ee SS)‏ سوش‌های مختلف 
مخمر(هابلوند نان ده چپش ۵۵ بههیعژنباکرمزوم 
هستای مروط نم‌شود. در ste elle‏ مشخس شد اظب 
جهش بافههای Petite‏ درای حذف‌هایی در MIDNA‏ هستند. 
در جفتگبری بوسیلهادغام" سلولهای مخمرهاپلنید هرد رل 
بطوریکسان در میتولاسم حاصل؛سهیم هستند. در یج ور 
میتوکندری 92 الای است. با وجود این در yang‏ و مرجودات 
hag‏ دی tel‏ سیتپلاسم SL‏ به سول تخم له 
ly‏ همه میتوکندری‌ها در جنین از میتکندری‌های نخمک 


۱۰ Endosymbionss 2- Cytoplasmic inheritance 


2 Fusion 


شده از clamRNA‏ فاقد اینترون حاصل می‌شوند و اين 
ویزگی است که آنها | از ژن‌های کاذب 
| هامید 
jae |‏ 210۸ متحرک بهاخمل زد باه کته تن 
hs ee |‏ کی وبه So‏ ان 
hel) DNA aly |‏ چشمکری تحت 
gt‏ را ادن 


هی اندامکی 

آگرجه اکثریت قریب به تفای 0(1۸۸]در اغلب بوگربوت‌ها در هسته 
یفت Oy‏ مداری DNA‏ نیز در دخل میتکندری UID‏ 
gl‏ اجه و در BD‏ لرولاستهایگیاهن وجود درد این 
IS‏ جیگاههای al‏ سلولی بای تشکیل ۸:1۳ در طی 
ge ab‏ ینور ihe‏ وفتوستتزدر کروپلاست‌ها: 
هستندافصل Sto sah anys IN‏ از آن استکه میتوندری‌هاو 
کلروپلاست‌ها باکتریهاییبوجود دنکب دح سلولهای 
اجدادی دای هسته یرکاروتیاندوسیتوز شد‌اند و درو 
همزیست‌ه! را تشکیل تاده‌ند (شکل PPTs‏ طی دوره 
تکالی, الب ن‌های gl St‏ از GUDNA‏ مکی Ls‏ 
Sy has‏ مثل ژن‌های رمزدهیکنندهپروین‌های درگیر در 
ely lanl ps‏ مین از دست hy‏ زا عطکرد نا 
بوسیله ژن‌های موجود در هسته pel Fy Sy Joe‏ میشود 
زن‌هایدیگررمزدهی‌کندهاجزایفدامک‌های امروزی به هست 
Jina‏ نداد با وجود این. میتکندریها و کلروپلاستها در 
slag Sy‏ مروزی DNA‏ رمزدهی‌کنده برخی پروتیهای 
ضروری برای عملکرد نامک و همچنین 10۱1۸ ها و۸ /(2]اهای 
iY‏ رای ستت ین boyy‏ را حفکرد‌ند در تج سلول‌های 
hd Joe‏ سیستم‌های aa Sr Si‏ یک سیستم 
هسته‌ای غالب و سیستم نویه با DNA‏ ریبزوها و GSWIRNA‏ 
خاص خود در متکندری‌ها و cy‏ 


hogy ous ید‎ 


میترکندیه حاریملکوبای 0101۸ تعددی sau‏ 
میترکندری‌های el‏ دای Sip‏ هستد که زیر مکروسکوب 
نوری ده شد و > MIDNA) Spe DNA‏ می تن 
aly‏ بیکوسکوپفورساس تشخیص ده نود. 002۸ در 
قضای Sj wi gin Jap‏ معروف است, را BS‏ 
است. (شکل ۱۲-۶ را لاحظهکنی)/ همان طور آروی ha‏ قاط 


JS‏ ۶-۲۰ (شکل رنگی) مد ری متا درون همزیستیمیتوکندری و کلروپست, درون همزستی Se‏ باکتری tangs‏ یک سلول 
وروی lal‏ یک نک داوج می‌آورد. Gh‏ اج از یبای (خالستری) و غشای نیز فا CoA) Sl le‏ 
Se‏ یرد وهای و شده رای یی باکری‌های اجددیجهتگیری ap‏ فظ دنه رکه بخشی از ون که UIE‏ 
gh GL‏ موی موجه ود کون در سوض فضای ین نشای aa IB‏ وه نی وزیوله از ادلی Syl‏ ریم درل 
نکم lacy‏ در ها رز رح میدهد ختاهای ند apy Ay‏ ره استد هی Sl‏ اه ده اس 


شکل تجربی ۶-۲۱(شکل رنگی) رنگ‌آمیزی, مولکولهای DNA‏ 
میتکنربايی متعددی را در سلول Engle guciis‏ تشان 
می‌دهد. وله مخلوط از دورنگ Says pps Jas‏ 
DNA‏ مت شدهو یک فلرساس gS glo‏ رنک Die‏ 
ان رنگ بمورتاخمامی در ال متکدریقر ردو ath‏ 


OW تبجه هسته فورائس قرمز اطع که و‎ pale اطع‎ pe 


زرد اطع می‌کند. نی یی از 
فلورساس قرمز DNA‏ سز مینوکندری. 
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است که ۱۹/۹۹ مرجودت زندهمختلف.متفاوت است. gIMIDNA‏ غلب حبونات 


متا Sg‏ اتب روی موش شا 


BGs yeni gO حدو‎ le ao lp yb 
sed بصورت فشرده بر روی هر رشته 2۱۸ یش‎ Sg 
مهن دو ۸ مود‎ gUMtDNA abe iy! 
مود اسف بای‎ RNA در ریوزو‌های متکتری ۲ تا‎ 
دزیر رال‎ nT مکدری‎ SRA ترمه‎ 
مزدهی می‌نیندیخش ۱1 کوچکترین‎ ۸77 sgl 


gj‏ میتوکندربایی شذخته تسده در پلاسمودیوم "!پجود دار 


لاه .1 


مد از JMIDNA‏ طریق ple‏ و بخش کوچگی در دود ۱ 
ترصد از ولا sage co gy‏ یهن MIDNA gle‏ 
ead‏ بهصورت تک ولدی واز ریق ال مادری(نخمک) و نه 


بدری [گرده| بهآرث می‌رسد. 


انسدازه: ساختار و ظرفیت رمزدار کردن ۱00۷ مبان 
موجودات زنده بصورت فابل ملاحظه‌ایمتفیراست 
بطور شگفت آوری. ناه yk MIDNA‏ طبیعت بروین‌هایی 


که ain‏ مین و نی ود رز یکی aS‏ سین 


زیست‌شناسی die‏ و مکی 


a 


< شکل ۶-۲۲ اشکل رنگی) توارث سینپلاسمی جیش Petite‏ 
در pase‏ میتکندی‌های موش is daly Pele‏ در 0101۸ 
> نقص در فسترلاسبون اسیدنیوهستند(0)سللهایهپتید 
pb‏ شدند تا یک سلول adh‏ تلد کنند این سلول Aided‏ 
ine PEO‏ شده و لیآنکرومزومهای aly‏ ر مینوکنریهای 
وی ۳00۸ SSE BL ge‏ میرن BU a‏ ات نید 
DNA gigs pb!‏ هستایبوملهکروموزو‌های Sos glo‏ 
وبزرگبه رگ قرز ly‏ نشان shad ob‏ درطیمیوزبصورت ۲۲ 
تفکیک می‌شوند. JSS)‏ ۵-۵ را الاحظه 425( جون مخمر بصورث atl‏ 
lye‏ دای ۵۰ موکول MIDNA‏ در هر سلول cal‏ همه pane‏ 
hn‏ نو ار هرد DNA‏ یی و Petite‏ وه واه 
تفس oy (0) le‏ سللهایهابلونیدرشد که وبصورت 
منز نشیم (ashe sb) Dg‏ یمور تمافی در 
موی دختی نوی گرد AB‏ سلی ولد میشو که 
تها ی DNA‏ نقص op Petite‏ و یک کلنی Petite‏ یج 
می‌کند در LS von‏ این سول‌های Petite‏ مستفل از هر عامل 
یکی tas‏ میباشد. 


پاسود وم نک سل pny‏ کل il‏ دون ha‏ استکه 
» اسان باعث UV‏ میشود. GAMDNA‏ پلاسوديم ها 
حود۶ وبا طول ات ۵ RNA gating‏ میوکدرییی 
را رمزدهی See‏ 

کل ژنوم میتوکندربابی تعدادیاز موجودات cite‏ مختلف تاکنون 
کون و Quand‏ تولی شده و GLAMIDINA‏ همه این سابع 
پروتئین‌های میتوگندربیی ضروری را رمزدهی می‌کنند. (شکل 
۶-۲ همه بروتین‌هایرمزدهی 035 بوسیله MIDNA‏ توسط 
ریوزوم‌های میتوکندری سنتز می‌شوند. 

لب بلی بیبدهای سنتز شده توسط متکنری که نا به امروز 
شناسایی شده‌اندزیرواحدهایی از کمپلکس‌های چندزیرواحدی برده 
ودر Jil‏ الکترون, سنتز ۸77 با قرر 38 satin‏ در Bb‏ 
غشای داحلیمیتکندری با فضای ow‏ غنایی»به ار می‌روند با 
وجود ین اغلب پروتین‌های قرار گرفته در مبتوکدری منل 
پروئی‌های درگر در قریندهایمذکور در بالای شکل FY‏ 
بوسیله slay}‏ هسته‌ای رمزدهی و در ربوزومهای ie ais‏ 
ویوسیله ریندهایبررسی شد درفصل ۱۳ به ال نامک متقل 
می‌شوند 


وهای را ی 


delete Sine oS an Banat 
ماولیم نود‎ oe sis مها کال دم سر‎ 
oe roe an یره‎ IBNAS Ee ye 


شکل ۶-۲۳ (شکل رنگی) پروتئین‌های رمزدهی شده در DNA‏ میتوکندری و نقش آنها در فرآیندهای مبتوکندریایی, See is‏ و 
ssi te‏ نان اه ده است, غلب اجزای میتوکندری tay‏ هسه رمزدهیمی‌شوند HN)‏ فده میوکندری که فقط بومله 
ترکیاترمزدهیشده توس هسته ام می‌شوند در بل آورده شددند. GI So AS‏ فده شدهبهرنگ dep bi Sp she Pope‏ 
MIDNA‏ ولی در dha > ye‏ وم nye Pn Sind‏ ریت Sti‏ که بصورت ینوا 
نانجی نان اه شدند.کپلکس‌های ۱۱ در انا اکترون و ضفربلاسون کسید نقش OnaljTat See TIM Jo‏ نالوگاها در اج و 
BD‏ شین بوین و افزدنبروتین‌هبهدخلغشایداخلینقش درد cal gray 1507.۱۳ Jal]‏ که ها "۵ 01۸ه را رش 
A Jad) ale‏ باستی توه کرد کر acre‏ یک کمپلکس hy el‏ هستند این کمپلکس مه sal)‏ دشن وبصورت SIGS,‏ 
dog‏ 01001۸ رمزدهیمی‌شود.ا ین جل در Ss‏ کی از موجدتزنده[مل Lah pean‏ کمایس و پلاسود بو ین ملس با 
یک آزم تک پل تیدی و رمزدهی ده Aang‏ هستهجاگزینمیشود ری Oe‏ بر در مود ملسم spas‏ و ال فصل‌های ۱۲ و۱۳ 


در MDNA‏ رمزدهی می‌شوندبه Si‏ 


موجوات مختلف به احسل زد gle DNA uo‏ یتکدری 
amy‏ در ی تکام نشان مد 
جابجایی lj‏ مشاهداتبرمیآدکهجندینپرتینرمزدهی شده 
bug‏ 10۱۸ برخی‌ونه‌ها دوهی So‏ وهای خبلی 
ندیک) deny‏ 10۱۸ هستهایرزدهی ی نون جالبترین تال 


: شاهد مستقیم برای این 


این دید زن cal con‏ ان JY aye gj‏ زنجیره ال 
ee oy il‏ را مزدهیمی‌ماید JSS)‏ ۱۲-۱۶ را ملاظه 
fs‏ ژن 60۸11 در MIDNA‏ حمدگیاهان پرسلولی alle‏ شده: 
بهاستنایگن‌های خاص از حواتثامل سوب و یبای منگ که 
> آنهازن 0 هسنه‌ایاستیافتمی‌نود.زن 11 کاملاز 
۸( لوبیای Sige‏ حذف شده‌ما ژن کالب و موب CORT‏ 
که متحمل جهش‌های زیادی شده را می‌توان هنوز هم در 


afin le 


در قاس | glamiDNA‏ موی AMS lamtDNA‏ چند 
whe‏ زرگتربوده و يشتر DNA‏ بروئین رمزدهی می‌کندبرای 
mtDNA sia‏ در سول مهم rel ald‏ 
۴ جفت باز است‌و بزرگترین MIDNA‏ شناخته oad‏ تقریاً 
gh‏ میونبز Gad‏ و در AIS‏ همچین AS‏ و خیزه افت 
می‌شود بخش عمده mIDNA‏ گاهیحاوی logy al‏ وی 
ژن‌های کاذب و عناصر DNA‏ متعرک محدودبه اتاقک 
میتکندری و بخش‌هایی از DNA‏ غرجی glen cag)‏ 
ویروسی) بوه که احتمالا در db‏ تکامل‌شانبداخل نوم متوکندری. 
گیاهی پارد wos‏ تولی‌های مضاعف شده jp‏ در GSlamtDNA‏ 
طویلتروجود اند 

SYS!‏ در ging Saas‏ رمزدهی شده بوسیله 010۸ از 


| ny باون‎ ii; 


کدری ورد می‌شوند. 

مسج بسا ee‏ جد باکتایی مبتگدری, ریبزم‌ای 
مینکندری شیه به ریوزو‌های Oy LS‏ از نظر 

0۸ ریات پروتین, ناه و حسامیت: 


ning‏ خاص منوت از ریوزو‌هان 
میبشن.(شکل ۴-۴۷ aoe‏ کید lp‏ مال»کرفتکل 
Se‏ رون بومسلهریزو‌ای باکتری و میتکشری اغلب 
موجودات را هار aa Se Uae‏ این ناریارد 
ان حساست ریوزو‌های brain‏ ره آمیزگلیگوزیدها 
رش پوتیکه SAN WS‏ نیز Lad call i‏ اصلی 
ae‏ این تکیت است. Sty‏ رای سیتوزوی به 


ies sal igs,‏ وبه ple Sl‏ یبد 


مبتوکندری‌ها از درون همزیستی با تتری ریکتسب منندی ایجاد. 


oat 
نجزیه و تحلیل نولی‌های ۱1۱۸ی یو‎ 
Soon Noe همچون پروتیستهای تک سلولی جدا شده از‎ 
حامیقوی این اعا است که‎ Jb ltl bly در‎ a 
میتکدر‌ها ای یک مشا منفرد هستند. میتوکدریه به‎ 
نزدیکترین‎ Sasi $e باتری هزیست‎ Se زد از‎ J 
میبشند.اکتری‌های‎ Maas, ang) خویشاوند موزی‎ 
Bee می‌اشند در‎ sel he درون‎ a Slag این‎ 
سول دافته‎ cap زب یک نع زدگی‎ Jobe میتکدری‎ 
و به منظور تکامل بصورت یک همزیست درون سلولی؛ در‎ 
داد‎ cpp که‎ yIMDNA cal ار ره‎ gs Cap 
در گونه رکلمناس‎ op SU هی رمزگردان | ااست,‎ 
دیگر دای‎ GlamIDNA یافت شده است. همه‎ ug pF 


زیرمجموه‌ای از زن‌هایرکننای میک وه و وا تشن 
می‌دهده نها از یک جد مشترک با رکیتنونای WT‏ تکامل 
تمد وگروههای مختلف tie ag‏ با حنف با ال 
به هسته در طی زمان از دست aes,‏ در موجودانی که 
۷۷۸ آها تنها تاد محدودی ژن دار همان دسته از 
زن‌های یکدی نیمه مستقل از شچر LAS‏ حفظ 
FMT J) age‏ پروتین‌هایترنجی tina‏ کید 


Tetrahymena 
3 Minicirele 


2 Maxicreles 
4 Ricketiace 
ReclinoMonas Amenicaca 


gmtDNA‏ سوب تشخیص داد 
تدادزیادی از رونوشت‌های ۱0۸ از 


one‏ یاه 
ویزیش phe‏ این عمل Gat‏ بوسیلهکاتالیزآنزیس تبدیل 
ریشه‌های سیتوزین به ورین وگاهی تبدیلبوربدین به ait‏ 
ySpeed‏ اویش RNA‏ در فعل ۸ موردپررسی Joh‏ 
sa) Jeon sine gj ake‏ منگ بهرونوشتهای 
RNA [1‏ وب‌رایش 245 بیشتر از ژن‌های coxll‏ 


میتوکندرایی موجود در حبوبات دیگر, شباهت دارد.اين مشاهدات. 
دلیل قوی براین هستندکه ژن 0111 از میتوگندری سنوی هسته در 
می تکام Sipe ey‏ از Sub‏ رید دای RNA‏ حداسط 
جایجا شده است. بصورت فرضی این جابچایی بواسطه مکائیسم 
روویسی مکوس صورت می‌کیرد.ين مکانسم مشبه Pe‏ 
است که طی آن ژن‌های کاذب بردارش شده در ژنوم هستهای از 
۸ ها رمزدهی شدهتوسط هسته تلد میتود 

علاوه بر تفلوت‌های زیاد در اندازه plamtDNA‏ بوکاریوت‌های 
مخلف. MIDNA SLs‏ یز نیا مر استه هدنر که با 
ol‏ شد. 0000۸ در غلب حیواات یک مولکول gyi‏ با حدود 
VF‏ کیلباز طول می‌باشد. با وجود acyl‏ 101100۷۸۸ داد زیادی از 
موجودات زنه سل nals‏ پسورت کنکاتامرهای سر یه دم 
خطی از تلیتکای پجود pI‏ یک مثل خیلی جالبه 
Amoebidiwn Parasiticum .smtDNA‏ چند so‏ مولکول 
خطی وکوتهمتفاوت درست شده و 1000001۸ تراهیمن از چندین 
Sp abe‏ در هم پیچیده با صدها حلفه کوچک(" که 
cRNA‏ راهنما را رمزدهی elie‏ درست شده است. این 
۱۸های راهم در gamRNA IS ales‏ میترکنرایی 
رمزدهی شده در حلقه‌های بزرگ, نقش دارند. 


محصولات ژن‌های میت وکندری از آن خارج نمی‌شوند. 

تا جایی که anions ads‏ رونوشت‌های GRINA‏ 0۱1۳۲۸ 
محصولاتترجم ها در ای که وید میشوند نی میگندری 
Sb‏ مه وهمهپرتئین‌های رمزدهی شده توس 770101 در 


ریبوز‌های میتکدری ستتر می‌شوند. DNA‏ مبتوکدری 
۸ انهای 


دهنده ریبوزوم میتوکندربیی را رسزدهی 


می‌گند ام الب پروتین‌های ریوزومی از 
حیونات و 8 ag‏ همه 10۱1۸هایمورد 


زول ورد می‌شوند در 


استفاده ستتزپروئین در 
میترکندری نیز بوسله AMUDNA‏ رمزدهی می‌شوند با وجود این 
در کیاهان و gly bad‏ از پروتوزوها, اغلب SUIRNA‏ 
میتوکندری بوبیله DNA‏ هسته‌ای رمزدهی شده و بداخل 


3 زا زنوکس وکرمزومها‎ - ۶ Jab 


وکندری 

ee isin‏ گاهان 
per Tp Tp Tp‏ 
Ag Arg Ag Ser‏ 
ibe Met We Met‏ 
We Met Met Met‏ 
Lew Thr Le Lew‏ 


Tp ak. 16۸ 
خاه‎ AR 00 
Met Ihe AUA 
Met tle AUU 
Leu Leu = CUU, CUC, CUA, CU 


Boe col جنول ۶-۲ تشن دادهشده‎ gen RY 
متوکدری یاه رم کی 2 را ورد فده را‎ Le 
بای زین‎ Gra مشب نس تنل‎ 


بروتینهای مبتوکدری گیاهی با تولی‌های نوگلنوتیدی 
۱12۸ های کاهی: بیتهاد می‌کند که COG‏ می‌توند هم 
کدون celia) oil‏ اند و هم کون تریتفان اد این 
غراخصامی بودن ظهری رم متکدریگیهی age‏ ریش 
روضرشتهای RNA‏ سیتکندری قابل شوه است.ریشه‌ای 
gun‏ ی ویایش ad de latte) RNA‏ می‌نود 
واگر یک yly‏ 006 به UGG‏ وبایش ah‏ تبیل به ons‏ 


اختعاصی تریتوفانمیشود ید مه tel‏ بای (UGG‏ در 


Je‏ کنون‌های ny COG‏ نشده آرنیناسنارد را رمزدهی 


ی رمز 
زتیکی bal‏ مور IB cal‏ نمي‌دهد.[رمز تیکی abel‏ 


وبرایش اه و میس مور فده و کیرد 


a AS‏ سیستم ترجه در ins tS ns‏ یا 


eS pt la ah spa DNA جهش در‎ 

در انمان می‌شوند 
شدت alae‏ ده توس یک چهش در MIDNA‏ به نوی 
ee‏ و نسیت /0121های جوش یاف و نوعوحشی در یک 
نع لول Sine lb‏ اد بل 


یفت aire‏ لها مخلوطی J‏ 90۷۸هاینوع وحشی و 
0 


وقتی جپشها در MIDNA‏ 


جهش ak‏ را درد لین خی به elit‏ !]موسوم است) هر 


وفت یک سلول چنسی یا سودتیک پستاناران تفسیم می‌شود و 


1- Heteroplasmy 


ct‏ برون‌های رمزدهیشده ترسط هسته 


یک فرضیه ری Sal‏ را این نها هرگ صورت ما 
Spgs ite ae yj‏ ین ات که ی پتیدهی مزدهی 
شده توس yf cl gpl aly‏ هستد که مد و غدای 


خارجی میتکندری me‏ کرد و این در صورنیکه در سیتزول 
ستتر شوندبه میتوکندری برنخواهند گشت. همچنین, نزهبزرگ 
lar RNA‏ سمکن است با اتقال نها از هسته بهمتوکندری تداخل 
تماید از طرف دیکر این ژن‌ها ممکن است در طی تکامل به هسته 
athens Jie‏ چون نیم بان هد پسخ sb pla sa‏ 
میترکندری ممکن اس مزیت acl‏ باشد. در حلیکهاگر ین نها 


در مسته را گرشه ود را pb‏ هر ott‏ یواست بر 


بان بروئین‌های مودود در آن میتوکندری خاص نار گرد 


رمزهای ژتیکیمینوکندری مفاوت از رمز هستهایاستاندارد 
هد 
رم ژنتیکی مود فده در میتوکندری‌هایحیوات pide‏ 


el‏ ورد سفده در همه پرکاروت‌ها و ژزهای هسته 


lacy Sy‏ متفاوت می‌باشد. جالب Kid‏ رمز حتی در مبتوگندری 
گوههای مختلفهمتفوت Sal LIFT Jute) athe‏ چا و 
aS‏ ین ONES‏ در طی تکملپدد alg‏ بصورت یک راز 
باقی ماد a‏ ری تال UGA‏ مسولاًکدن ترقف است Ul‏ 
توسط سیسنم‌هی ترجمه میتوکندری قارج و انسان به عنوان 
فان خوندهم‌شو. با وجود این در یوکدری‌هایگیاهی 
هم. UGA‏ به عنوان یک کدون توقف تشخیص داده می‌شود 
۸۵0۸و AGG‏ کدون‌های هسته‌ای ساناردیی jj‏ هستن 
اما در mtDNA‏ پ 


ohh‏ کدون توقف میباشن. کدون‌های 


سرین نب در MIDNA‏ زوا دون the iy‏ 


pans‏ سللی و موی 


حذف‌های بزرگی در MIDNA‏ داد حتی ممکن است دای 
مزیت انتخلی در حماندسزی باشند زرا sce‏ سريع‌تر 
هماندسازی کنند 

مطاهاتاخبر نشان می‌دهد, تجمع جهش‌ها در MIDNA‏ عامل 
مهم در پیری پستنداران است. دیده شده به موازات پیرشدن, 
چهش‌ها در So iy gage MDA‏ ین آمر نید به دلیل 
کاهش p‏ توناییغلاگیری DNA‏ 
فرضیه محقفان تکیک‌های uel oj Knockin‏ جایگزین 


از باشد رای مطلمه ان 


نموتن ژن هست‌ایرمزدهی کنده hehe DNA‏ میتکدری 
رای یت gS‏ با یک ژن جهش a‏ رنه oa‏ 
معوب در JSS) a Fetal Sb oe‏ 1-۷ ملاح 
(us‏ جهشهادر 01018 موش چهش SL‏ هموزیگوس نسبت 
به مرش وحشی با سرعت خیی یشتریتجمعیافت وموش Fe‏ 
Lak‏ سرعت gil‏ شد |شکل FAT‏ 
و به استتنای سورد اندک, همه سلول‌های اسان رای 
AS‏ هستند و جهش در MIDNA‏ نها برخی 
cal‏ ,| تحت jot‏ قررمی‌دهند. بافت‌هایی که اغلب تحت St‏ 
قرار می‌گبند یا نیز یی به ۸:1۳ تولید شده توسط 
فسفریلاسیون اسنو رده وا بای سنتز لایر کافی از 
پروتین‌های عملکردی tiie‏ به بخش عمده با همه 
mtDNA‏ در سلول نیا داند. رای ال chair‏ چشمی 
thy‏ لیر یا نخریب عصب چشمی توسط جهش با معنی 
نامناسب (missense)‏ در ژن mtDNA‏ رمزدهی کننده زیرواحد. 
۴ از NADH-CoO‏ ,38559 (کمپاکس (I‏ ایجاد می‌شوده این 
بروتین بای dey ATP AS‏ میتوکدری؛لرم استدچندین 
in‏ بزگ در MIDNA‏ بعث دستهدیگری از ارپا SA‏ 
chronic progressive external optamoplegia‏ (ویزگی 
قص چشمی) وسندروم کنو Sig Spe‏ نقص (sats‏ 
زنش غبرطیمی قلب و تخریب سیستم عصی مرگزی,می‌گرد 
در یک سوم مواردی که ele ned, abl ool‏ تاصاف 


امیتوکندری‌ها با آایش نامناسب| شده و حرکات تشنج مانند و 
دون کول رخ می‌هد,چهشی منرد در لوپ 75/615 ind‏ 
۸ میترکندریایی & می‌دهد. در اثر ott‏ هش ترجمه 
چندین پروئین میتکندرییی مهار می‌شرد. 


1- Lebrs hereditary optic neuropathy 
2 Kearnssayre sgnérome 


Opener هل اه کرت‎ 
0 
100 
0 eae 
0 ohio 
0 
+ 60) 
250 
۳ 
2 
20 
10 
0 


ee a 3 HO SW THO 8 HO TOY 
en) 
A DNA موش‌هیی با یک‎ FAT gs شکل‎ 
میتوکندریایی ناقص در غلط گیری, پیری زودرس را نشان می‌دهند.‎ 
:نهپ هی نت ده در‎ Aya یک‎ 
اج‎ Spe قمل ۵ب هش در ژن هی ند 21۸ اما‎ 
رال میا () موش‎ ha pS te ان‎ as 
همزکوت ونوعوحلی :۳۹ رو ۱۳ )ان ند موش‎ he 
۴ رز‎ ۱۰ J tell mute چهش بت یی یی یک‎ 
می‌دهد. ()نموداری از بای سن موش نوع وحشی و‎ Gah ماه سن)‎ 
حهش بای هموزکوت‎ cei Sinan هی‎ am 
sty عم خی کتری نست بهموش‌های‎ SP به وضو دی‎ 


۱۸های Cg‏ وحشی و جهش یافته بصورت تصادفی cet‏ 
سلول‌های دخترتقسیم id Se‏ این پدده در سلول‌های مخمر نیز 
تفای Sle‏ (شکل ۶-۲۲ | ملاح کید در یج S39)‏ 
1۸ که از یک نسل ویک نسل و Th‏ تقسیم سولی به تقسیم 
aS a as‏ مین بصورت هی Ye‏ 
نماد چون همه clipe‏ لا بای 
tiny Sh‏ همچون DNA‏ 
RNA ghd‏ لمازهایمیتندری: در هسته مزدهی شده 
وا سینوزول ورد مبتوکندری می‌شونء یک MIDNA‏ چهش یافنه 
نبیستی در همنندسازی نقصی داشته اد جپش یافه‌هیی که 


وحشی و یاجهش ath‏ 
همانسازی ورشد 


| فص ومیکس و کروموزوم‌ها" em‏ 


وی ایترون هستند ما این ینتونها شباهت بیشتری به 
بنتروهای تخصص یافه در برخی نها بای وژن‌های 
میتوکندری g be‏ پرتوزوآها نسبت به اینترون‌های ژن‌های 
هسته‌ای دارند. همچنین بسیاری از ژن‌ها در کلروبلاست‌همزیست 
اجدادی که سرشار از ژن‌های any glam‏ مثل تکامل ژنوم 
میترکندری از DNA‏ کلروپلاست WML Gis‏ همچنین؛ 
بسیاری از ژن‌های Ale‏ برای Jor‏ کنروپلاست در طی دوره 
تکاملی به ژنوم هسته گیاهان منتقل شد‌ان.برآوردهای اخیر از 
ly ll‏ زوم الا و bys Style‏ نان می‌دهد که در حدود 
شدهاند. 


۰۰ ژن از همزیستهای ایب زوم هسه‌ای 
روشهای شیه به وش‌های pally ipl ge‏ 
سلولهای مخمر[فصل ۵) بای ور نودن DNA Jal‏ خرجی 
هدخلکرلاستای یهن ad lal le‏ شا دی 
j‏ موکلهای DNA‏ کلروپلاست در هر سلول ca‏ 
ob»‏ نس از یک ژن مهنسی شده به Sb‏ هر سول ا 
ممکن ساخته و باعت تولیدمقادر زیادی پروتین خارجی می‌توند. 
ناسیون LS‏ نس ae PAE‏ شده 
است که 4 gla Syl‏ فارجی و باکترییی» خشکی و علف Laps‏ 
موم che at‏ تلد پوتی‌ای خارجی با سطح نله ر 
a St‏ مهندسی ده JS‏ مقایسه بوده و ace HIM‏ 
ناسون ade‏ پزی وید دای yh‏ حتا 
بای مهندمی ais pe‏ با مر بل از همه eae‏ 


ضروری ری aol‏ مر فاد ار خواه رفت 


۷۸(آهای مکی 
سیتوکدر‌ها و کلرپلاست‌ها به اصتمال زیاد از 
باکتری‌هاییپدید من که tal‏ همزیستی با سلول‌های 
اجنادی دای هستهیوکاریتی تشکیل دادن (شکل ۶-۲۰ 
را ملاحظه کنید/ 
gale‏ هسایی که ارل در داضل میترکنری و 
کلروپلاستها دندز ین راد es Slee [yj‏ با وجود 
ژن‌های ely vee‏ بوده و یا طی LE‏ بهزنوم 
هسته‌ای منتقل شده و مجموعه‌های ژنی مختلفی را در 
Salil DNA‏ مرجودات مخلف به جا گذاشتد (شکل 
۱۶-۲ ملاحطه ند 
a‏ همه clamtDNA‏ جانوری ملکول‌های حلقوی بوه ر 
این Lite tin git‏ باکتراییآنا است. ۸0۱0۸های 


کلرو پلاست‌ها حاوی SIADNA‏ بزرگی بوده و اغلب بیش از 
یکصد پروتتین را رمزدهی می‌کنند. 

عسقیله بر این است که کلروپلاست‌ها هسمچون 
ری‌هاء از باکتری فتوستنزی درون همزیست. 
اجدادی پدیدآمده باشند (اشکل ۶-۲۰ را ملاحظه fap‏ با این 
> پدیده درون همزیستی که باعث ایجاد کروپلاست‌ها شدهاند 
خی بدا تکاملمتکندری‌ها (۱/۵ ۱۰ ce‏ سل پیش) رن 
داد cel‏ در نتیجه, GLADNA‏ کلروبلاست امروزی تنوم 
ساختاری کمتری ا نسبت به ها نشان میدهند 
همچنین مثابهمیتکندری‌ها کلروپلاست‌ها نسخه‌های متددی 
از DNA‏ اندامکی و ریوزم‌ها را دا هستند که این ییوزوم‌ها 
بعضی از پروتین‌های رمزدهی DB se‏ را با استفده از 
رمز ژتبکی اساندرد سنتز می‌کند. مثل MIDNA‏ گباهی, 
DNA,‏ کارپلاست منحصابه سیک تک sly‏ واژطریق وال 
ماد bingy aye i (Sats)‏ دیگر کرویلاست که 


Jag) dep‏ هسته‌ای رسزدهی می‌شوده در رییزوهای 
سینوزلی منت سپس بهدخل نامک وار ی‌شون (OF Jad)‏ 
در یهن GLADNA gle‏ کلرولاست پسنهبه کوه بین 
۱۲۰-۶۰ لوا ول رد داب ya‏ می‌شد که GADNA‏ 
DNA sb Sly lady‏ حقوی ath‏ ون در یا 
پوزویی مل یم کلامدویناس ریاردتی نش 
حلقوی است. با این «Jb‏ مات اخیر تشان داده DNA cad‏ 
کلرپلاست یهن در یقت نکمرهای خی وطویل سر یه 
دم به تلاو وهای نترکیی ین ین موگلهای was‏ 
طویل می‌باشند در این مطالعات, محققان تکنیک‌هایی را بکار 
برد‌اند که شکست مکائیکی مولکول‌های طویل 80۱۷۸ در حین 
lie‏ ول نوف | به حدقل میسن و فرصت نایز 
ol DNA‏ مار فرهم cade‏ 

gute US‏ 1۱9۸ کرلامی از یهن عالی در چند 
سال کذشته تین شده ات نها ای ۱۲۰-۱۳۵ Si by‏ مهم 
گیاهی آرابیدرپسیس gf ۱۳۰ at‏ می‌باشند. یک DNA‏ 


Cady‏ تیا در 1۶ ژن wading‏ رون و۵۴ نبا 
محمولات WERNA Je RNA‏ و WIRNA‏ | رمزدهی می‌کند 
۸(اهای کلروپلاست زیرواحدهای RNA‏ بلیمراز شب 
یی را مزدهینمود و همچون باکتریها بسیری از 
یشان lacy lay‏ یروک بل می‌شوند 
[شکل ۲-۱۲۸ را Spe eS ddb‏ از lng}‏ کلروپلاست. 


|" نا من نی 


"َ 


بتیسدا و gah yo‏ پیگاهداد‌های توالی EMBL‏ در آزمایشگاه 
زیست‌شناسی مولکوی ارپا در هیرگ gla‏ ین پیگاههای 
اطلاعتی clay Usb‏ تازهگزارش شنه را تبلال کرده و این 
oUt!‏ در pais‏ دنا از طریق ینت در تیار دنمان 
قزر م‌دهندا به SUM Jl‏ نوم esl LS pla‏ 
برای صدها یروس و بانری مخمر (Cp Sp)‏ و Spy‏ 
پرسلولی See‏ کرم حاقویالگانی, مگس سرکه My‏ 
منم موش و لسان مین شده است. 

هزینه تعبین IP‏ مگاازهایی از DNA‏ بقدری کاهش یافته که 
پروژه‌ها در حد تین تولی کل ژنوم در سلول‌های سرطانی ومقایسه 
آن ry‏ سلول‌های ae‏ ا همان lag ae‏ اند همه 
جهش‌هایی که در سولهایتوموری ata cl oy‏ مین 
ند ان روش ممکن اس lng}‏ کار مادک بطور سول 
در همه سرطان‌ها چهش می‌یاد و همچنین ژن‌هایی که PV yee‏ 
سلول‌های توموری از cb‏ مختلف با یک نوع سرطان (مثل 
سرطان سین در ابر مرن رود بزرگ) چهش alah‏ امشخص 
سازد.اين اطلاعات نیز ممکن است سرانجامبه درمان‌های سرطان 
poles! Was‏ حاصل از lay‏ احتصاصی در ساول‌های 
توموری از یک بیمار خاصء منجر شود 

دراينقسمته م By‏ از روش‌هایی 6 محققان در Jb‏ بهره 
ریا این کج پیسامب از en‏ هستند امیش نموه تا 
نگرش‌هایی در مود عملکرد ژن و روبط dal‏ بدا نم همچنین 
زين روش‌ها ینوا ری wel‏ ژن‌های جدبدی که OF ay‏ 
رمزدهی شده نها هرگز جد نشده وبرای تعین Sal‏ چهموفع و کج 
این ژن‌ها بیان می‌شونداستفادهنمود.استفاه از کامپیوتر در whi‏ 
دده‌های تولی به ظهرر زسینه جدید در زیست‌شناسی بنام 


Sl gil‏ منجر شده لست. 


تولی‌های ذخیره شده؛ lac‏ دهای ژن‌ها و بروتنین‌های 038 
شناسایی شده را پیش بینی Tg‏ 

slay lar hl که در فصل ۴ گفتهشد پروتین‌های‎ an 
مشاه بوده و بامن‌های*‎ inl ial مشاه غلب حاوی وهای‎ 
مدیپروتین‌ها متا می‌باشند با‎ de BSL عملکردی مهم در‎ 


lel IF ale‏ وین بزدهی شده توا یک ژن 


تاه کون boat‏ والیپروئین‌های درای عملکرد مشخص: یک 


ههام8 .| 


al‏ و ۷۸((اهای کلروپلاست pipe Lye‏ از 
1(۸های بوکاریوت‌های دیگر هستند. چون حاوی 
تواحی رمزگردان زید و توالی‌های تکرای هستند. 

* همه lomDNA‏ و ۸تهی کلرولاست, 1301۸ و 
By‏ از پروتین‌های Sp‏ د تال on Sl‏ فتوستزی با 
میتوکنریایی و سنتز ATP‏ | رمزدهی می‌کنند. اغلب 
سای جانوری و GLADNA‏ کلروپلاست نیز 
glut RNA‏ لازم ری ترجمه gLamIRNA‏ اندامکی را 
رمزدهی می‌نمایند. 

جون اغلب 0011۸ از سلول‌های تخمک به ارث 
| می‌رنند نا اسپرم جپش‌ها در GpSIMDNA‏ 
میتولاسمی مادری از رائتر شان می‌دهد. همچنین 
DNA‏ کلرولاست parts‏ ول در به رث می‌رسد 


* رسبوزو‌های سیتوکدری از نار ساتری شبیه به 
a oy SL alps‏ رتیل و حساس و نسیت 
« سیکلوهگزمیدمقوم tye‏ 

S35‏ ۱02(۷۸ای جلوری SS alg‏ وم 
بکتری pn lady‏ بده و بن dip‏ و SHES‏ 
مختلف متفاوت می‌باشد. در lamtDNA lis‏ گباهی و 
ADA‏ کرولاست Saf‏ مایق رز یکی 
yy jel‏ 


ین orale pat ie‏ ان از طریق He‏ 
در age ply sip Jobe mIDNA‏ ای bp‏ 
از egimtDNA‏ وشی و جهش یافت در لولهایشان 
هستند (هتروپلاسمی): هر اندازه MIDNA‏ چهش یانته 


aig th‏ جهش یافته 


وبیکس:آنالزگسترده ژنومی: ساختار و بیان 
os‏ 

با استفاده از نکنیک‌های تعیین توالی خودکار DNA‏ روش‌های 
کلون نمودن قطعات DNA‏ تا حدود طول ۱۰۰ کیلوباز و 
الکورینم‌هایکامیوتریبرای به هم وصل کردن دای 
تولی‌های ذخیره شده محقنان مقادیر خلی زید از DNA gly‏ 
همچون ILS LE Ie‏ وم chal‏ و بسیری از obey‏ 
gated‏ مهم امین abo‏ ان حجم یم از Stel‏ 
سرعت بای در حال رشد هستند بصورت دو بانک اطلاعاتیاولیه 


ذخیره و سازمان دهی SL lad‏ زن در مرسات ملی سلامت: 


E کی وه‎ Sb 


als‏ اد بروتین‌های 0۸1۳و a sla RAS‏ در بخ به 
yl‏ ار لول‌های en‏ هعاندازی ly‏ سلولی را 
کنترل می‌نمایند. معالعات عملکردی بر روی پروتلین طبیعی 
۱۷۴۱ ار طریق بان زن وحنی کلون شده و همولوزی آن با Tra‏ 
نشان داد Gu!‏ پروتئین فعالیت ROS‏ را تنظیم می‌تماید. این 
یفته‌هاپیشنهاد می‌کند. که بیماران درای نوروفییرومتوزیس در 
سلو‌های سیستم عصبی پیرمونی خود یک Osan‏ چهش یاه 
NFL‏ ین نمده وان مر مجر به تیم سلوی اسب و 
تشکیل تومورهای خاص این بمری می‌شود 

حتی وقتی یک پروتئن با لگوریتم بلاست هیچ تشابه مهمی با 
پروتئی‌های دیگر نشان نمی‌دهد بان حال ممکن است آن 
پرونین دای تولیکچکی باشد که ظرعلکدی مهم است. 
این بخش‌های کرچک موجود در بسیری از وهای مخالف 
pli Ay‏ صوتیف‌های ساختاری خوانده شده و bye‏ دای 
فمالیت‌های مشایهی می‌باشند. چدین نمونه از این موتیف‌ها در 
فصل ۳ شرح و در ob GTA JG‏ شدن. بای جستجوی 
ین gladly‏ موتیفهای دیگر در یک پروتین جدیه محقفان 
Sige ont ele‏ سیر با یه اطلاعانی حاوی تولی 
موتیف‌های شناخته شدهء مقایسه می‌نمایند. 


یه توالی‌های سرنبط از گونه‌های سختتف می‌تواند 
سرئخ‌هایی رای رویط تعاملی در ین روتی‌افراهمکند: 

بلاست بای تولی‌های پوتینیمرتط سمکن ست نشاندهند 
پروتئن‌ها به یک خانولده بروتینی معلق هستند قبلاه‌ما 
Se hoof nels‏ موجود خاص See‏ | فاد از 5g‏ 
وین در اسن, مر tne‏ دایم (شکل اما در 
یک ede Ih‏ که a Jal‏ زنوم موجودات عددی 


cal‏ وهای Saye‏ نز hie‏ صورت مشنرک در 
مان موجودات خویشوتدتشخیص داده شون. بای Ihe‏ به 
پروتی‌ای تووین توجهفرمئید اي LSS Ung‏ مهم 
Wp Se aan Wp See‏ نیز جژی مهم سکلت سلرلی 
lle (VK as) sty‏ شمای ماد شده در شکل S154‏ 
tage fe‏ ابتایی‌ترن سلولهاییرکاریوتی حاری یک ژن 
تون مج هستد که ip‏ تال مضاع lA‏ ری بی 
بینسخه‌ای مختف زن تبون ll‏ وعجددی زن‌های 
تون و cd wh JS log‏ ه وت اج 


1- Basie local alignment search tool 


a 


محقق می‌تواند تایهات تولی )| جستجو کند تا سرخ‌هایی ذرباره 
yada gy Sle‏ شده به دست afl‏ به یل حرف درمز 
ژنیکیپرتلین‌هایمرتبط با هم lel Ny‏ 
ری نسبت به lp‏ ژن‌های رمزدهی کننده‌ثان نشان می‌دهد. 
به اي علت, مسا DNA lal shee in hse‏ 
lie‏ می‌شودبرامهکامیوتری که بصورت گمترده بای این 
منظور مورد استفدهمی‌گیر بهبلاست BLAST)‏ آمعروف است. 


الگوريتم بلاست تولی بروتلین جدید را (بصورت تولی معمول) به 
قطاتکوچکتری تیم نمده وسپس در gla‏ اطلعانیبه 
دنل Joa can‏ این توال‌های ذخیرهشدهمی‌گرد. نامه 
از dy VU‏ اسیدهایآمیته بصورت جفت شده یکسانو 


جفت سازی! 
ath lel‏ به جفت‌های حاصل بین اسیدها‌آمینهمرتبط ا هم 
Gp‏ اسیدهای‌مینه یگریز, قطبی» در عثبت و باردار منفی 
اختماص می‌دهد. By‏ یک جفت oar‏ بای یک تمه 


ayer CN yf ad‏ جستجومی‌کند تا نامه رای 
تشه راکسترش دهد. بدا oy QU pre Su‏ باه 
جفت شدگی‌های بين پروتلین مورد سول و پروتئی‌های شناخته 
شده مختلف را طبق مقادیر ۳ آنهارتب‌بندی می‌کنده‌ین پرمتر 
مقدراحمالی دا شدن یک دار از تابن دوتوالیپروینی 
بصورت تصادفی را نشان می‌دهد. هر چه مقادیر ab SP‏ نشابه 
مین دوتولی sie‏ است. Se SP pole‏ ۱۰ موه عون 


شاهد قوی بای tb‏ یک جد مشترک بیندوپروتن میبشند. 
بسیاری از slate‏ کامیتری دیگری علاوه بر بلاست ساخته 
gas‏ برنمه‌هامی‌تواند رویط مان PSL lei‏ 
دهندکهامکان تشخیص alge gl‏ بلاست به خاطر رویط دور نا 
وجود نار گسترش دادن این روش‌ها dhs ope sige‏ در 
تحقیقان بیونغورمتیک می‌شد. 
Ol sly‏ تونمندی ایین روش: ما ژن انسانی ,۱۱۳ با 
Ml‏ مورد برسی قرارمي‌دهيم. چهش‌ها در UNF]‏ بیمر 


توارئی نوروفیرومانوزیس ۱ مرتبط می‌باشند. در این بیماری 
تومورهای متعددی در سیستم عصبی پیرمنی پدیدآمده و اعث 
برآمدگی‌های زیادی در پوست می‌گردند. نحی‌ای از NF) ogg‏ 
کشف شده که همولوزی lll‏ با بخنی از inn‏ مخعر 
Ira pli‏ داد (شکل ۶-7۵ مطالات قبلینشانددهان که Ira‏ 
یک پروتین فمل کنده JMGAPIGTP‏ ود و فالیت GTP‏ 
آزی ging‏ 6 متومری بنام ROS‏ تنظیم می‌کند. ( تکل 
۳-۲ را ملاحله کید طرریکه در ab‏ ۱۶ به فصیل شرع 


is‏ لوا و موی 


NFI O41 TRATFMEVLTK ILGQGTEFOTLAETVLADEFERLVELYIMMGDOGELP IA 890 
Wa 1600 IRIAPLAVEIOIY.. .THYPVNFEKHEMDKMLATODFLKYIIKRPI LATE 1546 
191 MALANVVPCSOWDELARVLYTLFDSRHLLYOLLWNMESKEVELADSMQTL 940 
مر‎ GSLA, CS PADVOLYAGGFLNAFDTANASHILVTELLKQETKRAARSODI 1594 
861 FRGNSLASKIMTECFKVYGATYLOKLLOPLLAIVITSSDWOHVSFEVOPT 990 
1g LRRNSCATRALSLYTASRGNKYLIKTLRPVLOGIVONKE....SFEIO.. 16 
#1 RLEPSESLEENGANLLOMTEKE....FHAIISSSSEFPPOLRSYCHCLYO 1036 
109 KHKPG. ., SENSEKMLOLFEKYMTALIDAITSSIODFPIELVDICKT! YN 1685 
007 YVSQRF PONS | GAVGSAMFLAFINPALVSFYEAGILOKKPPPRIERGLKL 1066 
1686 AASVNFPEVAYIAVGSEVFLAFIGPALVSPOSENIT. 1VTHARDRKPE IT 1726 
We? MSKILOS IAN HYLETKEEWMAPFND. ...FYKSNFDAARAFE 1124 
was Lak Tost ANGRENI FKKOILVSKEEFLRTCSDKIFNFLSELCKI PTNNE 1706 
125 LOLASDCPTSDAVNHSL.. 1 SFUSDGNYLALHALLWNN, 1159 
M5 TYNVREOPTPISFOYSELHKFFYLNEFTIAKELINESKLPGEFSPLRNTY 1804 
M160. .QEKIGOYLSSNAOHKAVGRR FF DRMATLLAYLGPREKKPVA 1200 
1435 MLNDKI LGVLGOP SMEIKNEIPPFYVENREKYPSLYEFMSAYAFKKVD 1882 


شکل ۶-۲۵ (شکل NL ye gry ee (Ey‏ اسان و پروتین 1۳۰ ساکرمایسیس سرویزی که تشاب تولی ete‏ 
تشان NFL a mg‏ و1 در لوط بل وین هر دق ب تیب py‏ رز یی یک حرقی i‏ دهدن JS)‏ ۳۱۴ 
ملاحظهکند, lal ase‏ که در دو igs‏ مشابه هستند با رگ زرد شان داده al slot alas‏ مشاه از لحاظ شیمبیی Ll‏ با زنجبره‌های 
چانی غبریکان بانط ی به هم متا Gating yp Kelas shat‏ در اتهاهای چپ و است هر دیف نشان اه شده است. 
نا یه WH‏ ان a‏ راطق دادن al ped U0‏ هوک در I‏ رت ورد داد مقر زبس این و IB‏ 


»۱ است که gh Sly‏ بای شاه میباشد 


oO > 
arena 
et les 
تون مرا وه‎ 3 
نارگ‎ ۳ 
بو نت‎ as لد‎ 
fe Sel bof سس‎ 
a و‎ (das لت‎ 
(Bax ves) 


— =) Beales 


1 


شکل ۶-۲۶ تلد وهای ختفتوبوین طی کال بکاربوته, () align Sp‏ هی تین Peas‏ 
sab‏ موو ده است ig‏ تج ری sion thy Sop‏ یک زن لایخ اه باشده op‏ نها وین مرو به 
وهای ملف اه وان ملاسان ny‏ یشترا توی‌ای ول و تون در رون یک گنه ب یگ BCS) nb‏ 
که بای وهای yy‏ رشان میدق شاب را aol‏ کرچک شان دهد و یگ هی ای مشترک دی 
Bp nd‏ | هم ش.ه عان ال که Sy‏ ام glen‏ ماد که Sel ee‏ وهای lay By alegre‏ شدهاست 
lyse sl grams JT Sy‏ ای Sp‏ ید کرونه‌ه و یکا‌ا رنب نش دهده‌ی نهای روگ PS) odes‏ 
هی نایز با کیگر ماوت هد ای لگ )5 دتجهیمشاعف شنن ژن با SiS‏ توت نیشن وا ری شده 
Spe‏ هک اج دوع slat‏ »تون و لین hl‏ یبش که ماع شدن دی ی حاسل 


gh‏ دهد 


E Yesina نها زتویکس‎ -۶ Jab 


عملکرد برخ از پروتنین‌های رمزدهی شده توسط ژن‌های فرضی 
(حدسی) که از طریق plots ORF itl‏ شد‌ند بر پیه تیه 
توالی شان با 


last‏ شاختهشده در موجودات دیگره تبین 


SA a نها درمجوداتزده با اختا نوی‎ ais 


لگوریتمهای پیشرفت‌تری نسبت به جسنجو برای قالب‌های قابل 
خوانین میباند Stel‏ الب lag‏ بوک Fathi chic‏ 
رازن های ناه و نت کته cll‏ توسط gy‏ لد 
غیررمزگردان از هم جدا دنه تشکیل شد‌اند جستجو برای 
BORF‏ روش ضعیفی برای یافتن ژن‌ها lee‏ تین 
Sagas‏ یا من gen dag;‏ دده‌هایموجود که ممکن 
است حضور ژن را در یک جایگاهزنومی خاص پیشنهاد دهد باهم 
seg eit‏ دای مربوط شامل عیقب یرد شدن IF‏ 
مورد سول با ول LS‏ 0!1۸», تین با یک Ge ae‏ 
SDA‏ عموما ۲۰۰-۴۰۰ طول داشته و cod‏ عنوان دنبال‌ی 
lly‏ بیان (EST) Met‏ شناخته opty‏ تطبق با مدل‌های 
مربوط بهاگزون,یترون وتوال‌های جیگ tebe‏ و شباهت Ap‏ 
سار gags‏ زد زیست onlay Ae Gas‏ چین 
روش‌های بیونور‌اتیکی مبتنی بر کامیوترنزدیک به ۲۵/۰۰۰ ژن 
را در زنوم ll‏ مورد شناسایی JF‏ دد‌اند. هر alg‏ بای dpe‏ 
۱۰/۰۰۰ عدا ان ژنهای فرضیء هنز میج ون شواهد ستدلی 
یا ۷۸(*ی رمزدهی می‌نماین وجود 


یک روش توللمند Cae‏ شناسائی ژن‌های انسانی, مقابسه تولی 
نوم انسان با موش Sh ge‏ نها و موش‌هابه So‏ 
یکدیگر مربوط هستندکه بیشترین ژن‌های مشترک را داشته باشند. 
اما آغلب DNA logy‏ غبرعملکردی ماندناحی بین نی و 
روهار نها یی ماوت هستندچو ان تولی‌هاتحت فار 


ات مرتط از زنوم نان و موش 


ss‏ ند زین ره 
که شیامت تول ML‏ شانمي‌هنه عمدانواحی 
رمزدهیکندهی عمکردی که دوع len‏ اگزن‌انوحی PS‏ 
gy‏ یا وهی با عطکردهایدبکری که تا Jo‏ 


عملکردشان مشخص نشده استه میباشند 
Homologous 2- Paralogows‏ -1 
Orthologous 4. Exess sequence tag‏ -3 


گوه‌های مختلف Faby pal‏ وله هریک زاين 
lana th i cle‏ »تین و وین 
fuk‏ ماوت که مره در هرگونییفت ssh pap‏ 
(lagen) legs‏ همه اعضای مختف خانده تین از 
لحاظ توالی به قدری مشابه هستند که نشان می‌دهد یک نوالی 
اجدادی مشترک sculpts lacs‏ همه اين تولی‌ها به عنوان 
ممولرگ!" در نظرگرفته می‌شون. بصورت اختسامی‌ت 
byl‏ که تلا در اثرمضاعف شدن ژن از هم چا Shas‏ 
J)‏ تولیهای »6و3 wld‏ عون پارالوگ!" مور بررسی 
قرر می‌گرند تولی‌هابی که در ثر گنه اي دید be) lel‏ ژن‌های 
»وین در وهای (ule‏ صورت ارتولرگ 7" ررسیميشوند 
از روی میزان ارتاط تولی نوولینهای موجود در موجودات مختلق 
in‏ را ال مان مشخ نمود همان که د شک 
gl ۶-۶9‏ دادم شده از ge‏ این سه aly‏ ویشوندی. تولی‌های 
ارگ به ال Jl.‏ ماه ند 


WO}‏ ی توند در داخل تولی‌های 11۷۸ نمی شنامیی شرند 
My‏ زنومی کامل یک موجود زنده حاوی اطلاعاتی در 2B BD‏ 
می‌باشد که از این اطلاعات میتوان تولی لاژمبرای ساخث هر 
cat,‏ توسط سول‌های آن مرجودلازم ز استحصال کرد بای 
موجوداتی Joe‏ باکتری‌هاو مخمرهاکهزنم‌شان دای ایترونهای 
کم و نواحی بین ژنیکرته استءاغلب توالی‌های رمزدهی کننده 
lye Osten‏ بهآانی از طریق جستجوی نی ژنومی بای 
قالب‌های قبل خواندن یا 011های با طول Cab bane‏ شوند. 
ORF‏ مه sled ge‏ از 101۸ تریفمیشودکه با یک 
کدرن dtl‏ شروع و بابک کدونتقف بایان یاه وحدفلحاری 
+ کدونمیبشد. زیر احتمالوجود یک ولی 1011۸ صافیکه 
هیعکدون توقی در دون د یک ردیف بش خیل کم است. 
غلب igy, WORF‏ رمزدهی Sg‏ 

ORF hl‏ بیش ٩۰ J‏ درسد از ژ‌ها oh‏ اکتری‌ها poe‏ به 
درستی شنامیی میناد باين Sx Jb‏ از ژن‌هایخیلی کته 
دست رفته و کهکاهیقالب‌های JB‏ خونان که در 
حقیقت ژن نیستند بصورت تصاافی بوجود tale‏ ین مشکلا 
SSI‏ برای 
تصحیح شون. از ان ژن‌های سا کارومایسی که با 
اين روش شنامایی Lop had‏ یی از نها از طریق برخی 
ممیارهایعملکردی منل تیب چهش یانه اخته شدهاند. 


اين روش از 


می‌نونندبوسیله ET‏ ناسبتر تولی و آزایشات 


eared "i 


شاد sone‏ 
25,000 زد 


نذا 


Drosophila نگ‎ 
13,338 


شکل ۶-۲۷ (شکل رنگی)مقایسه تعداد و انواع پروتی‌هایی که در ژنومیوکاریوت‌های 
ale‏ رمزدهیمی‌شوند. ری هر وجد 0 ye! Sedan‏ ری شکل, گر کل مناد 
هی an‏ پروتین ید که همگی درب کمن تشن ده a‏ دلب مارد 
عمگردپوتی‌هابی که ha‏ > نمی از ها مزهی مین هنز شاخ se) tl‏ 
کمرنگ). عمکرد 4b‏ یا شناختهشده و از طریق ly Cabs‏ با ن‌های با عماکردشناخته شده 
تخین fot‏ آن وت که در ها ناشن ناه داد هسته دی گدده ات 


رد و lag alas‏ در انسان‌ها یک و نیم بربرتدد ژن‌های گرم 
ge‏ اکن 
کی که بای این بر مشخص ند a gh‏ بر 
ژن‌هایرمدهی‌کند‌یپرتین ری ک‌های نوی ژن درد 
درک این مطلب سخت بود که چگونه چنین فزیش Sil‏ در تمد 
گی مود 


ها oe Cay‏ فاوتفاحشی را در درجه یچ 
زنده بوجودآرد 
واضح است WS‏ فقط تفوت‌های ساده در Lay} alas‏ در ژنوم 


موجودات مختلف» برای توجیه و توضیح تفاوت‌های موجود در 
درجه‌ی پیچیدگی زیست نناختی»کافی نیست. پدیده‌های متعدای 
می‌تواند پبچیدگی‌های بیشتری را در پروتئین‌های ببان شد‌ی 
egy Sy‏ نت به چا مان تخمین زه می‌شود 
ads‏ نخست. یریش متارب بک MRNA‏ وید میراد 
glamRNA‏ با عملکردهای ite‏ مربوط به یک زن خاص را 
ap Sabu‏ توع در Opal‏ پس از ترجمهبرخی ageing‏ 


a 
Bee 


ارات سول -سلول = ‘Seccheromyces‏ 


| Poe 
Mews 
Been, 


یر 0 


تسمداد ژن‌هسای‌رمزدهیکنده‌ی پر 
موجودزنده ستقیماً با بیچیدگی زیست شاختی موجود زنده 
ارتاطی ندارد 

تریب تعبن تولیژتومی و لگوریتم‌هایکامپیتری پیدننده ژن, 


موجودات fl aaj‏ منجر شده است. شکل ۶-۳۷ , 
ژن‌های رمزدهیکنندهپروئین در چندینژنوم SIS‏ رکه به 
طورگمل تین lad Sy‏ ان میدهد Slr‏ حدد اصف 
ژن‌های رمزدهی شده در اي مها شتاختهشده یا بر اساس 
Ga lp clan‏ زده ده است. یکی از جنه‌هایقابل 
توجه چنین مقایسه‌ای این است که تعداد ژن‌های رمزدهی‌کننده 
پروین در موجوات ده a aide‏ نظر متناسب با رک ما از 
پیچیدگی زیست شناختی این موجودات.نمیبشد.به عون She‏ 
کرمحلقوی yl‏ ظاهرژنهای یشتری نسبت به مکس میود 
دروزوفیلا که slo‏ طرح بدتی پیچیدهتر 9 رفتار پیچیدهتری است+ 


نویکس و کرومزو‌ها 


JS ly‏ شده و Jha‏ فاکتورهای رونویسی رات 
می‌دهند. اين پلی مورقیسي‌های تک SIGS‏ وضوح در 
تفاوت‌های بین افرد مشارکت دارند. 

توع وم از تتوعات ژنتیکی مهم (تفاوت در SB SUT‏ ژتی) همین 
راخرکشف شده ات pil slat‏ ری ON elm Sle‏ 
DNA‏ در هر sgl p Jule‏ مختلف, Indi‏ مضاعف شدن‌های 


ار قرر 


پشت سرهم و تکیب پیچید‌ی از حذفها و مضاعف شین‌های 
آشکارساخت که به یزان LB‏ توجهی (۱۲ درصداز نوم 
ow‏ فاد یر م‌کند. حذ‌هامينگین طولی حدود To KD‏ 
cd‏ و مضاعف شدن‌های پشت سرهم Ste gl‏ حدود 1۸0 
Wl uit ۱۳۰‏ برخی حذقها و مضاعف Pt AS Wks‏ 


هستن. ین حذف‌ها ‏ ناف شدن‌های موع Ves!‏ ای از 
کراسینگاور tl‏ ین کرووز‌هاطینوکیی موی دریک جد 
ستیم pb oN i ey PY JES) ath‏ تج به 
توت در lated as‏ ژنی ین فد fe‏ 

& عنوان ما در برش asl‏ حذف در تولی 01 در یک 
ris‏ رخ مهد موی لیب وی کروموزم هورگ وجود 
درد در تیجه نها نها یک نس از pas gg}‏ دی حاف 
be ate I ay‏ را ie‏ ادلی یک نسخه 
مضاط شده از برخیژن‌ا ری یک کرووزوممی‌اشن که روی 
کرومزوم مرگ موجود وه pe‏ به اد سه نها نا 
در اب‌یمفاعف شدهم‌شوداحتمال oho‏ که در ریاد 
دیده نده؛ مضاعف شدن زن روی هر درکررموزوم همولرگ بی‌باشد. 
که ۴ نسخه از ژن | یجاد 1S‏ مضاعف شدن‌های دیگررری یک 
یاهرد as lg psn‏ نی یشترا چهار 
عد گرد این hee‏ در تاد شخه‌ه اگوی مدی Ske‏ 
ae‏ همین طور ری سار لها و بضی مق bull‏ 
تنوع جدیدی می‌شوند که در DNA‏ میچکدام از وین مشامده 
نشده است. 

توع در داد نسته‌های بين اراد حنی سا تر از تفارت‌های 
موجود در تال js (SNPS)DNA‏ ناک نوع در داد 
sls‏ نی یود مقر SIS sing‏ نان میشود 
تحت تثر go ane JJ‏ در داد نسخه‌ها شاد از جملهمهمترین 
عوامل تعینکننده تفاوت‌های فردی دربین انسانهاء از جمله تفاوت 
sles}‏ ونگون: باشد مطلات 


ان مستعد بودن به 


1. Single Nucleotide polyrnorphisms 


ممکن است سیب یجادفاوت‌های عملکردی گردد. هی الیش 
پیچیدگی زیست شناختی درانرفزایش تعدد لول‌های ساخته شده 
AS ell‏ از ths Weta‏ نداد یشتری از سلول‌ها 
ype lye‏ ترکیاتپیچید‌تری, [هماکونه که Serle»‏ 
کورتکس مفز از موش گرفته اسان pte oan‏ با یکدیگر 
میلکش uta ps als‏ درکوتکس متزانسان وموش 
gh‏ درنده اما در انسان‌ها تعداد بیشتری از Lag‏ اتصالات 
ری را تشکیل م‌دهن. حول و تکمل درجدیبیچیگی 
زیست شناختی موجوداتزنده چدسللیاحتلا زد نظیم 
fore‏ در هدند سازی وبا نهایسللی میبشد که منجر 


به پیچیدگی بیشتر در نمو جنینی می‌شود. 

عماکردخاس بسیری از هو پروین‌هایی که از طیق نجزیه و 
be‏ نولی‌هایژنومی شناسیی aad‏ هوز مین نشده است. 
هنگامی که محتقان joy‏ از لکد پروتین‌های خاص و منفرد 
در موجودات زندهی مختف برمی‌داند و در امه Sil‏ این 
yy‏ | با سیر رتیه با حنات کامل شرح یهن 
پیشرفت‌های حاصل بلافامله مین gy‏ همدی پروئینهای 
Spa‏ در سیر مجودت زد یک کرفته 293 زمنی که عمکرد 
هر پروتینی شاسابی شده باشد.بوشک درک بهتری از اساس 


alg نید‎ wing logins Sly 


پلی مورفیسم‌های تک نرکلئوتیدی و تنوع در تعداد کپی‌های ژنی. 
عواملتعین کننهیمهمی در ناوت‌ای میان شراد یک کون 
bye‏ 

تولی DNA‏ بین انسانهایی که خوشاوندنزدیک یکدیگر نبستند 
حدود یک تا۲ درسد از ۳۰۱۰ جفتباز در نوم نی با کدی 
توت دارد الب این agi‏ بسلی سوریسمهای تک 
ays "sag tgs‏ شده (SNPs)‏ و flee Bb Wacol‏ 52( 
قابل توجه ang‏ زیا در ایترون‌های wb sh‏ ژن‌هاقراگرفته و 
یا نج به تیرات کنونی ated‏ در نواحی رمزدهی‌کنده 
lS la NP‏ مهمی جهت 
ندزهگیری فراونینوترکیبیمبینژن‌ها بودهومی‌تون Sate Wel‏ 
مرت نودن یک ژن خاس با یک سفت یا igh‏ هماگنه در 
فصل بنجم شرح داده 045 مورد استفاده قزر اد (شکل ۵-۳۶ ۱ 
ملاحظه کی ار سوی دیگر, برخی SNP‏ معکن است به Bod‏ 
عمکردی مهم و برجسته باشند چرا که منجر به تغییرات 
اسیدمیهای در oS ain aly‏ پروتن یا تیبرت چفتبز در 


ll pal می‌توند.‎ 


eed | 


است gyi‏ زرا سب وه بو ایترون‌های 

رگن i‏ لد از هم (pi‏ 

ila‏ تلی زو کم در مجوات hj aba‏ نان 
| می‌دهد که پیچیدگی زیست شناختی بطور مستقیم با aa‏ 
JS) ola bbs‏ ۷سع را 


ژن‌های رمزدهی کنندهپروئین 
ملاح کید 


|سازمان دهسی ساختاری کسروموزوم‌های 
بوکاریوتی 

gly‏ مخلف از edly‏ 21۸ موجود در slips‏ بوکروتی و 
Sa‏ چگونه این WDNA‏ درون lpg‏ سازمان alas‏ را مرد 


بررسی قزر ag SV add‏ به این Se‏ مي‌رسیم که چگونه 
DNA a Jie‏ در درون لل‌هایبوزیتی امن دهی 
می‌شوند. ازجا که ول کل 10۸ در حدود صد هار بای قطر یک 
سول lag‏ بت بندی شدن 1011۸ رای ری سلول مری 
gle‏ است. همجنن Gane‏ رهنورگی و به هم پیچیدگی 
مولکل‌های DNA‏ مات شودت Jo‏ تقسیم سلولی نها دق از 
هم te Jolt gin‏ دختری متفل نوندوظیه‌یفشرده‌کردن و 
سازمل‌دهی DNA‏ کرموزمی بومیل‌ی پروتینهای Hb‏ 
هسته‌ای تحت عنوان lagging‏ چام می‌سد.همانگوه که 
پیش از این بیان شد. کمپاکس هیستون‌ها. پروتین‌های 
غیرهیستونی و 0۸ کرماین را تشکیل aly age‏ با 
درجات مختلف تاخوردگی یا فشردگی وجود درد (شکل۶-۱ را 
ملاحظه کنیدا 


gad‏ از کرومانین,بهلحاظ جرمی ۱۷۸ و نصف دیکرش پروئین 
sory‏ در سلول‌هایایتفزی(ن‌هایی که در حل ge pal‏ 
نبستد ودرکلهسته رنه است.اخورگی وفشردهشدن بیقر 
کرومئین Sol gee ul‏ ایجدکرومزومهای eter sie‏ 
مورفولوژی و خصوصیات رنگ شدگی کروموزوم‌های متفازی توسط 
gt Ute‏ صیل بیشتری بررسی شده است. 
گرچه هر کروموزومبوکاریوتی شامل میلون‌ها مولکول ian‏ 
tle ye‏ کروموزومحاوی تنها یک مولکول DNA‏ 
خطی cae aly hd‏ رین مولکول‌های 001۸ در 
کروموزومهی cl‏ به نان مال, ۲/۸6۱۳ جفت با ترا 


۰۴. داز رد یی ساناریکواتن اکن م‌دهد تا 
چین طولخزوماد‌ای j‏ 121۸ در محنود‌هایمیکروکویی 
در ofa yb gue‏ با وود ان Erde calf‏ 


pl Jo ley‏ اس ای توعد تاد زنی‌راوی صفات 
gl‏ از جمله مستعد بودنبهبیمری‌ها ga‏ کند. 


# عملکرد یک پروتئینی رکه جدانشده؛ اغلب می‌توان بر 
اساس شباهت توالی اسید آمی‌ای آن با توالی‌های 
بروتینهای با عملکردشناخته شدهتخمین زد 

# یک الگورتم امپوتریبه نم بلاست به سرعت درمایع 
اطلاعاتیتولی‌های شناخته شده بروتئین جستجو می‌کند تا 
پروتین‌های دای شباهت چشمگیر بهپروتین مور نظر را 
Soy‏ 

pie EIS) پرولین با موتفهای عملکردی‎ W 
ممکن است با یک جستجوی بلاست شنامایی‎ eth af 
he نشوند. چنن تولی‌های کوتاهی را می‌توان با جستجوی‎ 
fg age EDL 

slg یک‎ 8 | 


tay‏ حاوی جندین cation‏ می‌باشد که 


Sa‏ از یک پروتن اجدادی حامل شد‌ان.زنهای 
رمزدهی a oS‏ پروتی‌ه(که خن ی depp‏ را 


تشکیل می‌دهند) از مضاعف شدن اولیه ژن ودر بی آن 


شاف شدن ژن حاصل شاد Sy‏ هستند ستل »و 
آگلون‌ها که در همرگلوین (۱۸۵۲) با هم رکیب می‌شوند. 
یی که در اثر تجمع چهش‌ها طی کون‌ایی حاصل 
Shp‏ روگ هستنبوین‌هایارتلرگ همچون 
la B‏ باغ دانسا و موش سمل علکرد eee‏ 
در موجودات مخلف دار 

aly ORFS) als dau‏ از 0۸ نوی 
بوده و حداقل ۱۳۰ کدون بین کدون شروع و کدون خاتمه 
وجود دارد 

جستجوی کامپوتری برایقالب‌های قابل خواندن 
(ORFS‏ در تول‌های زنومی مخمر و کل باکتری‌ها به 
درستی اغلب ژن‌های رمزدهی کننده پروتئین را شناسایی 


as‏ طلاعات زیاددبگری برای شناسایی ژن‌های احتمالی 
(فرضی) در sadly‏ زنومی انسان و یوکاریت‌های che‏ 


i ۶-زنها:زئومکس وکرومزومها‎ Jab 


SLD‏ تجربی ۶-۲۸ اشکال گسترده 
و مراکم شدهکرومتین ghia‏ شده: 
دارای ظساهر خسیلی مستفاوتی در 
میکروگرف‌های الکترونیم‌باشند. 
goby a)‏ خیم شده درفب قرت 
یو کم دی یک ظافر ستده شده 
بصورت هی تسیحع رو یک Ey‏ 
tye‏ دای rsp and‏ قطر 


۰-0 و رشته هم DNA‏ یط dla‏ )0( کروین GAB‏ نده ریب قدرت نی Sd‏ ,۱۵6۳ 4 صورت یک شته 


ات و dl gible gal‏ در کرواین Ste‏ 
کرون در cL‏ نمک فیزیووزیک تلیص گرد شکل رفته 
seis‏ اب خود کر که ab pal‏ دار (شکل 

6 


ساختارنرکثوزومها DNA.‏ نرگلئوزوم به میزان خیلی گمتری 
نسبت به Upsilon DNA‏ با هضم iS‏ مسندد 
است.اگر Jag‏ نکناژیبهدفتکنترل شود.هممی DNA‏ بط 
می‌تاند هضم شود که این امرنولوزوم‌های جداگانه ربا DNA‏ 
شان آادمی‌ازد یک نرنزوم تشکیلشده ات از یک مرکز 
tiny‏ با SSDNA‏ دور سطح آن Bale‏ دور یک قرقره 
ده است. هستهمرکزی,اکتامری gh‏ دونستخه از هر یک 
ازهیستو‌های 124و 128و 43 و4 می‌اشدکرستوگرقی 
asl‏ ۷ نان Sab‏ هسته ast Sh Singh‏ ساختر دک 
مانندی دشته و از زیواحدهای هیستونیبه هم چفت شده تشکیل 
شده است JS)‏ ۶-۲۹ نولنوزومهای همه بوکاریوت‌ها حاوی 
۵ جفت باز DNA‏ می‌باشد که یک ودو سوم دور به دور هسته‌ی 
argue Ay‏ طول bd) DNA‏ در بین گنها بسیار متیر 
می‌باند و حتی ین سلولهایمختلف یک موجودزنده از ٩۰1۱۰‏ 
be athe pte jl ey‏ همانندسازی سلولی, DNA‏ زمان 
کرتاهی بلاقاصله پس از عبر چنگال همانندساژی به Sage‏ 
نزو درآ |شکل ۴۰۳۳ این shorn Ay hi‏ 
خاصی استکهبه هستو‌ها متمل میرن نها با ۸ که اه 
gill‏ شده بهصورت ily‏ سره بندی یایند 


1- Nosleasome 


pe ظهر‎ sag ۳۰ bl Sn 


سازماندهی می‌شودا تلیهای خاس PDNA‏ درونکروماینء 
wh‏ بای فرایندهای سلولی ماد رونویسی» هماندسازی 
ترمیم و نوترکیی مولکول‌های pDNA‏ دسترس باشند. در این 
قسمت ما خواص کروماتن و سازمن ob‏ آن به صورت کروموزوم‌ه 
را مورد توجه قرارمی‌دهیم. ویزگی‌های مهم کروموزومها در کل 
موضوع قسمت بعدی خاهد بود. 


کروماتین به صورت اشکالگسترده شده ومتراکم وجود دارد. 
هنگامی که IDNA‏ یک هستهبواریوتی باتفا از روشی که 
میلکنش‌های ya‏ پروتین Bib DNA‏ میناد خلیص 
می‌گردد با جرم یکسانی از oat‏ در کمپلکس نک 
تحت عنوان کروءتین همراه اسن. هیستون‌هاءافراون‌ترین 
بروتین‌ها در کوماتین) ادا از پروین‌های SoS yale‏ 
را تشکیل می‌دهند ۵ نوع عمدهپروتئین‌های هیستونی - تحت 
عنوان HOB HDA HI‏ 43و 144 غنی از اسیدها‌آمنه ابر 
مثیتبوده وه gay SL‏ ففات jbl‏ نی در 10۱۸ میالکتش 
می‌دهند. 

هنگامی که کرومتین از هسته‌ه ستخراج شده و در میکروسکوب 
ad‏ مود برس JS‏ یکره شاهرش به فلت Sab‏ که در 
معرض آن را گرفته page Col)‏ خلت این نمک و در 
LE‏ ایون‌هایدوظرفت اند" gly‏ تخلیص‌شده 
بهشکل yy Gen Uae‏ یبد (شکل pth‏ 
این شکل گسترده شده,رشته از DNA‏ آزاد تحت عنوان DNA‏ 
"راب" تشکیل شده است که ساختارهای دنه ale‏ تحت عنوان 
SiS yb "apis‏ متصل م‌ساز. نوکلنوزوم‌ها ۷۸( 
و gym‏ تشکیل شاد و pap ۱۰ Ag ap‏ قطر 


a 


= لتق‎ ny | Sak ly 9 (@)X atl برااس کریستاوگرافی‎ py pp شکل ۶-۲۹ (شکل رنگی) ساختار‎ 
وا کار ست:‎ eal نوزم زب‎ sto gt, 5 aS وهای‎ pe aay a as lesa DNA se ad 


Ju ) foul‏ فضابرکن از هستون‌ها و AS (| DNA‏ موی 


نمی کناری ناه ند دجه در جهت عقربه‌های ساعت ز We dad‏ جرخانه 


JS‏ نز ده ی‌ود ec‏ اوح یشتری نان میهد ک LIDIA‏ رش رک روی le Uae‏ نوزم هس وش 
می‌دهد. زیرواحدهای HDA‏ به رنگ طلایی 1128هقرز 3ها یی 44هاسزهستن. ای N lal‏ هیستون و دو دنل آهای 6 102۸ و 
HDB‏ تم By J lS‏ هه ین زر یالب هم یت و ننظ Spe‏ 


DNA‏ متصل می‌گرده Ud‏ ماختارش در رشته ۴۰ نالومنری در 
سطح اتمی» شناخته شده تیست. 

کروماتین در واحی کروموزومی کهدر JO‏ رونویسی یا هماندسازی 
نبستندهعمدتابه JS‏ مراکم رشته ۲۰ نقومتری و همین طور به 
JSS‏ ساختارهای با درجه تأخوردگیبالاترو با نفورمسیون AB‏ 
که Md‏ درک درستی از آن در دمترس نیست, وجود دارد. تصور 
ely rhe‏ از کرومتین که به HM yb‏ در حال رونویسی 
شدن هستند, شکل دثه‌های نسبیح را بهخود Shae‏ 


حفاظت از ساختارکرماتین . ساختار لی کرومنن بهنجو قبل 
age plod‏ تعمییواربوت ازجم فر‌هاکیهان 
وحیولات. مشاه بو گر ای امراست که aah SL‏ در مرا 
ره ال a pe‏ بو ین hd Se cal‏ 
(HA H3 H2B HzA) og a ۴‏ بین گسونه‌های 


1+ Zig-Zag ribbon 2. Two-start helix 


ساختار رشته ۳۰ lel. spay‏ قسمت‌های کروانین؛ پس از 
Say las » ul‏ از سللهااتخاجمگردند نی 
بافرهایی با همان لطت نمک موجود در MeCty ala gle‏ 0.004 
M‏ ۸/۰۷6۱ 015 به صورت رشتهای با قطر ۳۰۵00 اهر 
Ai fe gS HARE ۶-۷۸۸ JS) aye‏ 
SL sig IX stl‏ شده ‏ هیستون‌هی نوریب 
le‏ ین مر استکه رشته Yor‏ دالی یک ساختا آوری 
a Seu NSIS;‏ صورت یک Seay pepe‏ 
ol gery sity 63,‏ نکنزو‌ها ند سکه‌هییبرروی هم 
قامی‌گرند T+ JSS)‏ سپس دورفته از توکوزو‌هی روی 
هم قراگرفته به صورت یک ماریچ دوگثه مشاه BS gayle‏ 
10۱۸ به هم می‌پیچند با این تفاوت که این مارپیچ چپ گرد ولی 
ماریج 10۱۷۸ راست گرد است. 

رشتههای ۳۰ ناوتری همچنین HT‏ یجمن هیسون ای | 
ی اند درمحلورودوخرج 10۱۸ ه هسته نوی به 


فصل ۶- نها نویکس و کرومزوم‌ها ۳۷ I‏ 


شکل #۰۳۰ (Ey JSS)‏ ساختار sei ly oh‏ 
Je )۵(‏ ژ eS rij Se rl‏ در SALW‏ نار 
زیگزگی از نزو که حاوی دورشته میبش. در هر sy‏ 
ad Slay‏ سای روی SI‏ ان دورشته 
از Sipe te oe ni‏ بک مرج لهچ که تحت وان 
ماریج دو شروعه helix)‏ ۱۳۵-51۵50 ) پچ می‌خورند. بای سالگی 
DNAS‏ در میکس نو شروعهبه تصویر کنیده نشده ات. () 
مدل فسر ۳ شاوی براساس AES‏ شمه SIX‏ 
sip‏ رنه aS‏ از DNA sit‏ رو Sensi‏ 
So‏ بای نمی بت نتب هرن ی کم نگ و پرنگ A‏ 

ده تدش 


درد به نان مال, یک نوع ویژهی از HOA‏ تحت عنوان 
2۸ در هسمه تواحی کروماتین به جای 112۸ در درون 
نوکلوزم‌ها در قسمت کوچکی از نوکئوزيم‌ه در همای نواحی 
کروماتین. شرکت چسته‌اند. در جایگاههای شکست DNA‏ 
sayin SDNA ples,‏ 112۸ قفریه شده YL‏ 
از طریقعمل pe te‏ جیگ اتصالی lp‏ پروتین‌های eee)‏ 
در فریندتمیم گروموزوی شرکت می‌نماید. در Sheil‏ 
سانترومری, HB‏ توسط گونه‌ی دیگری از هیستونها تحت عنوان 
CENP-A‏ جایگزینمکرد که در اتصال وهای درک طی 
تفسیم مینوزشرکت دار. الب گونههای آقلیت هیستونی SINE‏ 
در تولینسیت به هبستین‌هایاصلی تفوت داد ان تفیل 
نک در Saw ig I‏ اس دار زو لاو بر 
ils‏ به تا خوردنبه صورت فیبر ۳۰ نوریو سای ساخترهای 
انم ار تحث تایر IB‏ می‌هد. 


تسفیرات در chap‏ هیتونی: متراکم شدن و عملعرد 
کروماتین راکتترل می‌نماید 

هر کم از پرتینهای هیستنی تشکیل دهنده هستای 
canis‏ را دارلی lel‏ با ۱۹-۴۹ اسیدآمینه هستند که از 
ppl) yf SL‏ یرون زد بروتیهای HOB HOA‏ 
Ses‏ اهای نز ات که از هسته ری کروی BM‏ 
رون زداست. این نهک مها gan‏ یه می‌شوند. 
در al! ue‏ شده در شکل ۶-۳۱۵ leas wb glo‏ م‌های 


1 Histone انا‎ 


0 


مرتبط Cie yy‏ شده است. SLO ole cle ty‏ 
مربط ه EB opm‏ در Bred sure ey cil‏ نها در 
یک اسیدآمینه مفاوت هستند و H3‏ مربوط بهنخود و تیموس $8 
wld eal je aly‏ ان هیکونه انحرفقابل PF‏ 
در تولی‌های tol‏ آمنهای هیمتونها oa‏ نمی‌شود. تولی اسید 
sled‏ از یک موجود زد تاموجودزنده‌یدیکر,نوع SF‏ 
بت به سایر هستون‌های Lal‏ تشن می‌دهد.شباهت در تال 
et‏ هیستون‌های همه Sal ply Sa ly By‏ همگی به 
شکل کفورباسونپسیر مشاه تا میخودند که این شکل در 
مراحل at aly‏ در جدمشترک همهی sigalg Sy‏ 

جهت عملکرد هیستونی؛بهینه سازی شده است. 
گونههای آقلیت هیستونکه توسط ژن‌هابیمتفاوت نع به شدت 
حفاطت ده رمزدهی می‌شوند,به خصوص در مهرهداراننیزوجود 


افص تن مدای 


۳ 
1 نش و 
سس 6 ولمم 
0 به he‏ 


Geogr‏ و 
وس ور 1 


ix 


سس 


هو رس 
1 


۲ 
4 

QS‏ سس 
1 


شکل ay git apa FT‏ پس ترجم‌ایشان,(2)دل Si‏ نوم نی | لا وبا هیسون‌ایی هه صوتاشکل نار 
نشان ده ده است این ال ai Aa es) as apo ph‏ که در IS lg‏ ماهده نماد کل ۰۹ 
دم‌های اتهای ۱ ۱2۸ در پاین ودمای اتهای در بل هستند. مهای HOB ۱۷ a‏ در راست و چپ و مها HOB 6 coll‏ در پئین قسمت: 
مین ردان C le bye DH y HB aga‏ ناه هنیفد (0) خاصی از یرت پس ترجهایماهدهشده در 
ol bor‏ نولیهای دای ee‏ سورتکد تک حری ای ندن ده ینود کل ME‏ بخ سلی هر هیستن به 
صورت یک یش به نویر oS‏ ده ات ان فیرتهمگی eins‏ ری یک موکل هی رخ SNe SF ASB de taal‏ 


مجموع از تراك دک bp‏ هیک هسنون در نوزم خاص مشاهده یود 


موجو دریک تک نوکئوزوم ممکن است محموعً sgh‏ چندن نوع 
متفاوت از paid‏ باشند. از ترکیب خاص lad‏ پس ترجمای 


aly 2048‏ مختلف lag‏ جننبراشت می‌شودکه این 
یک رمزهیسونی را gab Hb‏ اد یا بداشتن 
whale‏ تال رای بروین‌های am‏ کرومئین بر عملکرد 
کروماینتایربذارد. ماد بنج فاونترین ty‏ تفیرات موجود 
در cad‏ هیستونی و ho Sil‏ اي ch‏ مراکم شدن و 
خملکردکرومانن JS‏ می‌نماند شرع خرهیم داد وبا بت 
دربرهمتاکم شدن کرومتین و غیرفعال سازی کروموزوم‌های PX‏ 
پستانرن ماه ین قسمت را 


pales ان‎ 


استیلاسیون: لیزین‌های دم هسیستون استخوش 
استلاسیون peda»‏ برکشت‌پذر توت IB camel‏ 


هیستونی جهت متراکم شدن کرومانین از کنفورماسیون دانههای 
تسیح بهفیر ۳۰ ag‏ مور نیز Ce ttl‏ 
آزمایشات Sly yl‏ اين مطلب می‌باشد که ذمجهای انتهای ۱۷ 
مربرط به هیستون 14 بویژه لیزین IF‏ جهت تشکیل فیبر ۲۰ 
gg‏ جانی میبشن. اي زین ابر شبت با قسمت منفی 
موجود در gle cle‏ 128 و 112۸ مروط به ترکنوزوم بسی در 
نوکئوزو‌های روی هم pd BS NF‏ ۳۰ نانمتری. BS‏ 
می‌دهد PTs JS)‏ 
sled‏ هیستونی هدف 
استبلاسیون, متلایون: سفریلاسون وهی کویناسینقرا 
می‌گیرند شکل ۶-۳۱8انوعتفیرات پس ترجم‌ای مشاهده شده 
در هیستون‌های انسانی ره تصویر می‌کشد. یک بروتلین هیستونی 
خاص, هیچگاه همزمان همه این رات را درد ما هیستونهای 


پس lag‏ متعددی ماند 


Pom | وکرومر‎ Sa Je | 


فرم ny Sate Joel‏ € آمینولزین 25 است.هماطو رکه فلا 
اشاره شد لیزین VF‏ در هیستون 114 مخصوصابرای تاخوردگی فیر 
۳۰ تقومتری مهم است زیر با یک قسمت Je‏ نفی روی سطلح 
نوکلنزوم مجاور در pad‏ مانکنش می‌دهد. در تیجه وقتیلبزین ۱۶ 
ald Hy‏ مشود رام نها روی یک تسیج کمترشده و آن ا 
بای همنندمازی و رونوسی ستعدمی‌سازن 

shige جایگههایدیگردر 4و در‎ poses olen! 
دیگر (شکل ۶-۳۱0 ,| ملاحظه کنید؛ با حساسیت افزایش يافته.‎ 
این‎ lye iy کرومینبه هصم بومیله نها‎ DNA 
002581 پدیدهمی‌تواندپوسیله هضم هستههای جدا شده برسیك‎ 
کال وین کروانینجدا‎ DNA aay ات کرد. با هضم‎ 
با‎ goad یک آنزيم محدودکنده تکمیل‎ ley می‌شود. سپس هضم‎ 
وسترن بلات انز می‌گردد. یک ژن دست نخورده و نیمار شده با‎ 
آنزیم محدود کننده قطماتی با نازه‌های خاص تشکیل می‌دهد.اگر‎ 
قرر گیرده در جایگاههای‎ Dnase یک ژن اول در مجاورت‎ 
محنود‎ pil تصادفی در ال محدوده‌هایی از چیاهای برش‎ 
ساترن بلات که‎ nh شکسته می‌شود. در تیجه همه‎ asi 


بصورت سمولباآن زن یه م‌وند از دست خواهد رفت. این 
روش با ره انشا هد زن لین که زر وی در 
ملول‌های غرریتوندی غفعل اه با هیسوهاینسب 
dials‏ تج افته و بر تیجه canis‏ به Dnasel‏ در ها 
نستبه لها بان لین AS Ia‏ یشتراست نقویت 
کمترد oils‏ کین ما با هیستونهای aa‏ 
gl PTT KS) ashy‏ تاج حانی زین هستد که ساتر 
SIDNA nf‏ رنوسی نمی‌ند afi lille‏ 


ote‏ مک DNA‏ شدد داز دسترس 19351 یبش وین 
بخاطر انا ندیک b gl‏ هیمتونا و روتینهای دیگر مرب با 
rly‏ است که به دای Pipa ae dels yp‏ 
ells DNA ay‏ رونوسی خیلیبیشر در دمترس 1908561 
cel‏ چون این BOAT poppe EDINA‏ سیح وجود داد 
ژنتکی در i‏ هاکی از ان است که هون 
petty CHATS) Map‏ لین خاص در هسون اه 
مین بای فلسازی کم رونوسی تعندی از نها سورد نز 
می‌باشند. در نتبجه نصور مشود کنترل استیلسیون انتهای N‏ هیسنون 
در نراحی کرووزومی ضاص مرو به کتول رونویسی بیان 
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شکل تجربی ۶۰۳۲ ژنهیی که رونوسی نيشوند در a‏ 
با aS ad Gna}‏ در معرض هم 002081 راز ميگیرن. 
gee hedge!‏ جوجه در مدت ۱۴ رز ورن فد ینت 
می‌نماینه در حالیکهسلول‌های کشت‌داه‌شده MSB‏ تماز 5 گلوین 
aie‏ )8( هسته‌ه از هرد نوع pl‏ جداسازیشده ودرسرض 
cle‏ یش il‏ 2:01 قرگرفته DNA‏ هسته سیس 
خالس شده و با آنزيم محدود کنده BamH‏ تیمارشد این آنزیر 
al ortnDNA‏ وین شکست 80 مور لمی یک قطده 
گلوین Spl sib?‏ (0۱1۸/0لنضم‌نده kay‏ 92561 و 
برس یک پروب نان دا DNA Gea‏ کین غ مود 
gel‏ بات ق ci‏ ان DNA‏ گوی ان abi‏ حال از 
Darl ۵‏ هیرید ینود ار نتوین به نم یه توس 
۵1 حاس Sealy al‏ شکته نو fly‏ یرود که 
ین تم را نان po ghana‏ رن بات یه یود 1۸ 
فعال از نظررئوسی از سلول‌های ۱۶ ره ستت گنه گلوین به 
هضم‌توسط Drasel‏ مت ony‏ و در نها ند ۲/۶۸ در غلظت‌های 
ار توا ده نشد در عوض DNA‏ یرال ژسولهای MSB‏ 
le nae‏ بو ان ناج یهد Sand DNA aps‏ دقرم 
rt‏ کون اس که درآ ن یرهم ات0 دامن 


می‌کیرندکه رو لییهای خاص در انهای Pain AEN‏ 


تفییرات دیگر هیستین‌ها همانطور که در شکل ۶-۳۱۵ نشان ناده 
شده: دای هیستونی درگروماتین مود «ستخوش sles‏ از 
تفیبرات دیگر در dul slates!‏ گردند گروههای 6-آمئولیزین 
می‌توندمتله شوند.فرآیندمتیلاسیون از استیلاسیون جلگیری 
کردهو در تیجه باعث حفظ بر مثبت ۶-آمنولپزین می‌گردد اوه 
Ey Seo»‏ آمنلیزینم‌ناند یک دو سه بر متیل شود 
زنجیرههای جانبیآرژئین نیز lye‏ تیه شوند. زنجیره‌ای 


جابیسرین و ترونین یود بصورتبرگشتپذیر فسفریهشده 
ویک بار نی رجا نمی در نهایته یک مولکل ی کونین 
hie atl ۶‏ بصورتبرگشتذیر هزین دردم‌های 


اتتهای C‏ هیستونهای 112۸و 1128 افزوده شود. بخاطر داشته 
باشیدکهافزوده شدن چندین مولکول Ste Sb Sue‏ بروتلین 
می‌توند آن را رای تجزیه توسط پروتوزوم ندان دار کند. SS)‏ 
۳-8 | ملاح کید این ورد اشقه شدن یک موکول 
aie‏ ری هیستون را تحت تثیرقررنمی‌دهد اما 
JB bcos galas Jo‏ م‌دهد. 

همانطور که NG‏ ره شنهتکیب دقبقی از سیدهایآمیه قیر 
یافته در ap‏ هیسنوتی UST) JS‏ ناگی کروماین و 
lu‏ برایرونویسی, هماتدسازی و ترمیم شدن کمک 
lig‏ این موضوع li‏ نوسط lai ale‏ خاص مشاهده 
شده در baat gf‏ کم ام Solent‏ مین 
درای تراکم کمتربنمبوکرومانین (شکل (FMA‏ اثبات گرد 
هتروکروماتین بعد از میتوز کاملابزنم‌شود و در طی اینترفز 
بصورت یک حالت فشرهاقیمیمند ان حالتفشردهبخصوص 
در سانترومرها ر تلومرهای کروموزومها و همچنین برخی 
موقیت‌های SAL lie‏ می‌شود. قتی سوه در wre‏ 
رنگ‌های متصل شونده به 1011۸ قرر م‌گبرنه نوحی از 
حتروکروماتین بهرنگ خی تیره رمی‌آیند. در عوضسء نواحی از 
gly Sy‏ که در طی Bal‏ کنر فشرده هستنه با رنگ‌های 
Sal DNA‏ به صورت روشن درمی‌آیند Ngee‏ اظب نواحی 
روویسی شونده DNA‏ دربن ینت م‌شوند در Io‏ 
هروکرومتین از ظررونویسی غیرفل است. 

tase‏ پروتینیدیگر Sad‏ آمهای هیستونی مسول 
lig Sy‏ را متحمل igo‏ عون مل,برومرذمی!!به 
lard‏ هیسننی dl‏ شده متصل می‌کرد و بنبرین در 


1- Bro modomain 
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0 
۳ 


ARTKOTARKSTGGRAPAKOLATKAARISAPAT‏ وا 
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هه شکل تجربی ۶-۳۳ هتروکرونین در برابر یوکروماتین. )2( در 
IS Sool‏ اریز یک سل دی مر lsd‏ نوی دای 
Sj oye (N) Ed 25S,‏ )0( کی هنن رنک 
روشننوحی nb‏ را نان م‌ده. Seen)‏ دراینجا بای 
43 نشان ob‏ ده ca‏ یرت دم نتهای N‏ هبستون در هتوکرواین 
و ase‏ مفوت am‏ ها داشه بشید slap‏ هیستوی در 
یمین سمل یت همان ات هسن.هتوکراین 
خیی ماک بو ده کنر در دسترس پو‌ااست) میت 

هرمن فلت رونوسی کی اد 


ژن وس مگیم شرع ده شده یرود فمل داد وق 
ن‌هاد aly‏ اخورد کم کروانین اند ترا Jang‏ 
oy‏ مد در ترس Sia Doasel‏ شده رز 5 Jy‏ 
مبالکنش RNA‏ پلیمراها و سایر 
iy‏ با 104 بر § ely‏ متام pe Cal‏ 


های مورد نیاز ashy‏ 


۱ ۶-زن‌ها:زنویکس و کرومزومه"‎ dad 


شکل ۶-۳۴ مدلی ری SAF‏ هتروکروماتین از طرین Da‏ 
STD Opies GHP‏ در زین ٩‏ نریسمتیلهشدهاست. HPL‏ 
JC)‏ طریق ال به دیهان N‏ هون SHE‏ در زین ٩‏ 
alias‏ شده است (HIKIME3)‏ در ناکم هتروکرومنیننقش دارد. 
به Jl‏ آن مولکول هیستون متصل به 1181 با همدیگرتجمع dae‏ 
(0) کم شین ie casas‏ در طول یک تکوم PES‏ 
اد چون HPT‏ ب یک هیستون (HMT) OU ty Jou‏ متصل 
od So‏ مروط به هیتون HB‏ تیه من این ار سب 


7 
al a‏ بای HPL‏ ری نوزم te‏ کرد فد 
گسترش all‏ مد تا هنگامی که با یک pate”‏ مرزی مراچه شود 


به طور خلاسهانراع مخلف تشیرات کووالنت مربوط Ae‏ 
دم‌های‌هیستونی می‌تواند از طریق اعمال تنبیرات کوچک روی 
مانکش‌های exp‏ نوکنوزم و همنطر از طریقمبانکش 
با پروتئی‌های دیگر که در فرآیندهایی مد رونویسی و 
هماندساری DNA‏ شرکت درد و با نها تظیممی‌نماند 
ساختر کروماتین را تحت تاثیر قرر دهند. مکنیسم‌ها و رآیندهای 
مولکلی کل کنده یرت کرومتیی؛ SOS‏ رونویسی 
هستند وبا زیت کاملتری در Whoo apa dab‏ می‌گرن. 


غیرفعال شدن کروموزوم ‏ در پستاندارانماده یک مورد مهم از 
تشکیل هترگرمنن که با یال Ad‏ زنی در chang‏ مرب 
Ceol‏ غیرفعال hd‏ با مترکم Ad‏ تصادئی یکی از دو کروموزوم 
at‏ ماه [کرموزومهای دنر همه سولهای . 
مادههای با ماد Ad Jigs‏ یک کرووزرم PX‏ ادها 
ore syle ober re‏ فریندی که سب بیان یکسان 
ژن‌هاروی کوموزوم جنسی در رها و مدا میگ bps‏ 
در سولهای ایتفری به صورت هتروکرومان ظاهرگشته وبه 
صورت یک ساختر محیطی سیاه رنگ تحت عنوان جسم با (Barr‏ 
body)‏ که هام کاشقش نم نری شه ca‏ ال رویتمیباند. 
هر ng‏ مه دو کرومزوم ک دردکه یکی راز ریق تخمک 
گرته و به صووت (Ke)‏ نشان دنه می‌نود و دبگری و از 
onde Xplore!‏ در oly‏ وهی نمو id ee‏ شدن 
تصادفی هر کدا از کروموزوم‌های Xp Xin‏ در هر سلول رخ 
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7۳110 ست یات میشود.‎ Jd که هلا رونویسی‎ ay 


پروئینی که در رونوسی دخبل بوده و حاوی دوبرومردمن Sh‏ 
فاسله‌ یک از هم ithe‏ این بوموشین‌ها TFIID Ys‏ بای 


حفور یفن در کون با Jeb nisin‏ [ینیبکروماتنبری 
la‏ ان dy‏ [1۳1101]همچنن دای فلیت هیستون 
Ma‏ نز ماش و سکن ست lage‏ ار یک حالت 
هیپراستبله شده که منجر به رونویسی می‌شود. حفظ نماد 


| سای ندوبن‎ i 


۶-۳۲0 غیرعال سازی کروموزوم 6 در یک مرحلهی وله از نمو 
sie‏ وی مرک Kase Nhat‏ کل Seno‏ یرف 
سازی 6 نحب‌ی کمیلکسی روی کروموزوم6(بوددو یبن می‌کند 
rainy Sp) Seals‏ و دکا لها فا شود این مرکز 
Jade‏ سازی 26 همچنین حاوی ژن Xist‏ بوده و RNA‏ جالی را 
ردزدهی می‌نمایدین 180۷ کروموزوم ایکا آنرونویسی شده 
است روشاه وبدین ترتیب مقدمات خاموش شدن آن روموزوم را 


male‏ می‌اورد. 
گرچه مکلیسم ile Jae‏ کرووزوم 4X‏ طور ال شنخته 
تشه است, اما شامل فرآیندهای متعددی از جمله عمل 
کمبلکس‌های پروتتینی چندشانه‌ای(!] می‌باند که در فصل ۷ 
دارم آنبعت می‌شود sash ni‏ از کمپلکس چندشاهایحاری 
یک کرومردوسن بوده و © lap)‏ هیستون HD‏ هنکامی که در 
لین ۲۷ Jae ine ns‏ می‌کردد ان کبلکس چند 
شانهای همچنین حاوی یک هیسنون متیل تانسفراز اختصاصی 
برای لیزین ۲۷ هیستون HB‏ می‌باشد دانستن این مساله کمک 
زیدی به نوج ان ار می‌کند که چگونه وید یرفالسازی X‏ 
درطولنوحیبزرکی از کروموزم 6( pe‏ ده و چگونه در لی 
همانندسازی مشابه با هتررکرومتینه شدن از طریق اتصال 4۳1 به 
HB gan cll‏ تیه نهر زین SG) sli ٩‏ 

tb 
فریندی ای زتیک!؟می‌اد: ی‎ X سازیکرومووم‎ ade 
دده‎ JB ab خاصی راتحت‎ lag} است که بیان‎ pauls نیک‎ 
DANG و توسط سلول‌های دختری به ارث می‌رسد.ما در اثر تغیر‎ 
basting در‎ X زن‌ها روی کروموزوم‎ Sled ch, oi DNA 
مریوطه بوسیل‌یٍ‎ DNA مادهبهجای کنترل با تولی نولئوتبدی‎ 
ساختارکومنین رل می‌ردد کروموزومغیرفمال شده(چه میا‎ 
از همه.‎ Sole صورت کروموزوم غیرفمال در نسل‌های‎ 4 (Xp 


تقسیمات gta‏ حفظ خواهد شد جون هیستون‌ها بهنحوه ceo‏ 
تفه وان yal‏ با صحتکامل طی هر تیم وی به رش 
she‏ 


پروتلین‌های غیرهینونی ca ld‏ ساختاری hy‏ حلنه‌های 
بلندکروماینیفاهم میآورند 
هسیستون‌ها فراا‌ترین bation‏ در گرومنین هستند. اما 


1+ Poiyeomb 2Bpigenetic 


شکل تجربی ۶۰۳۵ میکروگافالکتروی از کرومزوم 
ie‏ عاری از هیستون به وضوح داربست مشخمی را تشان 
می‌دهد که به تظر می‌رسد DNA‏ به اطراف آن سازمان می‌یاید 
aio‏ لول iy ul ASDA‏ غبرهیسون SL)‏ 
یره یرون زاین درست گر شکل ک کرومزم میلست 
ما Sl bla‏ نشان میهد پروین‌هایغیرهیسنون» سار 
وی اه نها نو مین JSS‏ یک AL ie yy‏ 
آمری که از یک ساختر fads Cad‏ نتفر می‌تون SS feats‏ 
میهد sae ein Sol‏ ها وا ih‏ تب اک درجنت 


یه شده‌است. 


می‌دهد. در Gate‏ ماده. حدود تیمی از سلول‌هادارای یک Xin‏ 
idee‏ و نیم دیگر درا یک Xp‏ غیرفال Dh os‏ همه 
سلولهایدختر حاصل, همان Jab X psy S‏ مللهای اد 
خویش ‏ حفظ می‌نمایند در تتیجه,ماده بلخ, موزاییکی از Waals‏ 
Adige‏ که برخی زن‌های مربوط به مر و قیهژن‌های مربوط به 
Xp‏ )| بیان می‌نمیند. هیستون‌های موجود در کروموزومهای X‏ 
غیرفما دری همان sa Shy‏ غیت پس نرجمه‌ای سای نواخی 
هستروکروماتینی همچون هیپواستیلاسیون لیزین‌ه: دی 
وتری‌متیلاسیون ليزین ٩‏ هیستون HB‏ می‌باشد تری‌تیلامیون 
ليزین ۲۷ 113 وعدم متیلاسیون در ايزین ۴ هیستون 113 SSB)‏ 


ipl dtl‏ تایح با ال وجود یک دربست پیوسنه‌ی پرونینی در 
bu‏ محورکرومووم ناسرام‌باشن le‏ دققت یچگ 
ساختار کروموزومی نیازمند کمپلکس کاملی از 10(4۸ اکنامرهای 
هیستونی و پروتی‌های غیرهیسنونی همه als slag‏ 
آزمینات هیریدسازی ley‏ بویله چندین پروب با نشانگر 
قورسنت ماوت برای BDNA‏ مربوط به یک نوکلزوم 2 
سلول‌های ایترفاری انسانی از مدلی حمایت می‌نمایند که در آن 
کروماتین به صورت حلقههای بزرگ منظم atlas‏ دراينآزمی 
Sy‏ تولی‌های پروب که به وسیله میلیون‌ها جفت باز به صورت 
DNA‏ خطی جدا شده‌اند. در هستههای حاصل از ساول‌های 
مختك از یک نع ply) pod‏ بسا زک به $8 ظهر 
J&A) ans‏ ۶-۳۶ سلم ات این جایگاهای پروب که با 
ry sb‏ هه J‏ گنتلد ندیک به وحی ‏ کروماین: 


تحت his‏ نواحی مرتبط به داریست!! (SARS)‏ یانواحی 
ااصال بهمتریکس!" (MARS)‏ قزر درد که این نواحی در 
ایه‌های DNA lacie‏ مشاهده شده در کروموزوم‌های SH‏ 
عاریاز هیستون ls alo‏ (شکل {F-10‏ 5۸5/۷/۸18از 
طریق‌هضم کرومرزوم‌های عاری از هیستون بوسبه‌یآنزیمهای 
محدود کنده و سپس Galil‏ قطات همره با مخلوط عاری از 
هیستوننعین نقشه ol‏ آدزه‌یریشده مین پروب‌ه با 
حلقهکرومتینی که بهلحاظ ofl‏ محدوده یک مبلیونجفت با 
ae‏ میلون جفت بز در سلولهای Hil‏ بستاناان است, 
سازگارمی‌باشتد. 

به JS sy‏ 5۸5/4۸85 بین واحدهای رونوسی یافت 
مشود ay}‏ عم درون lad‏ ریق BIAS‏ 
همانگونه که دزیر coy‏ شده است. حقها در پیهخود از طریق 
مکالیسمی, بستهمی‌نوند که مولکول گنه 10۱۷۸ نمیشن 
این مکنیسم eigen Jab‏ رافزایش می‌دهد. شوهدحاکی از ین 
است‌که 9۵115711۸95 احتالاً رونویسی ژن‌های gle‏ | تحت 
تقیر فا andy‏ آزمایشات صورتکرفهرویموش‌های تارخت 
بانگر این مطلب می‌باشد که در برخی موارد SARSIMARS‏ 
جهت بان بای play)‏ نزدکی SARSMARS‏ لزم هستند 
در دروزوفلا برخی ISARSIMARS‏ به عتوان جدا (sss‏ 
عمل می‌نمانهجد نها la gf‏ 1۸ مشکل از دهاز 


|. Scaffid-assocated regions 
2- Scaffild-asociated regions 
4 Insslator 


شکل تجربی ۶-۳۶ (شکل رنگی) پروب‌ها با مارکر 
فلونورسات که به کروموزومهای 
لوپ‌های کروماننی را نشانداده و امکان اندازهگیری‌شان را 
فراهمم‌آورد هید شدن در وله مش سلولهی ایتفزی در 
مود چندین egy‏ ماوت و اختاسی ls brace alas‏ 


فازی هیبرید شده‌اند. 


مشخص در 0۱ ان شده و خلی ام Salen‏ ذرههای با 
حروف قم نان دهنده gy‏ هستند ده ری فواسل بین 
وهای هیردشده مختلف که می‌واند Gye‏ رگن از یکدی 
تشخیس ده وشن بخ نله[ نون تال SAC BLA‏ 
توس مها فت زا یکدیگرجداشدشد Bia‏ مرس درو 
S$. Ssh, Soy an‏ ی یک سر از IF‏ وال 
از یی در هته‌ا ین یک hie oan‏ مال>) وهای که 
بهترتب در UF fom‏ رده به نظرمی‌رسد در ادا اش باه( 


HO و سپس کاعش یباد عون تال‎ FED Step 


پرونینها غیرهیستونی HPS Slog Sb open‏ کمتری SBP‏ 
حتی خودمولکرل hy DNA‏ ساخترکروموزوم ضروری 
sit go‏ یکروگرف‌های الکترونی از کروموزومهای مافزی عاری 
از هیستون در وهای Da‏ هی J sith‏ 1۸( انشا 
می‌دهند که a pl‏ یک دارست کروموزومی ign‏ تشکیل 
‌های غیرهیستونی منصل می‌شود [نکل ۴-۳۵ 
گرچه این دررست کرومیزومی ظاهر یک کروموزوم متفازیرادارد 
ول یج اخر کی زان مر Shee‏ نها پوین Sathya)‏ 

به یک گروموزوم متافازی, ساختارمی‌بخشد. 
مطلعات میکرومکانیکی در مورد کرموزوم‌های بزرگ متافزی 
حاصل از سمندر کوچک در حضور پروتزهایانوکلازهاحاکی ار این 
آمر می‌باشد.هنگامی که این کروموزوم از تهاهایش کشیده می‌شود 
21۸و نهپروتین مسئول یکپارچکی مکانیکی کروموزوم SIM‏ 


ده از پر 


pg )SS lala ین‎ angi bo درد هرجنهموقیت‎ 


ساختار شبه حقه‌ای کمپلکس‌های پروتینی SMC‏ تعبین 
خصوصیات پروتئین‌های همره با کروموزومهایآیترفزی منجر به 
شنامایی خانواده کوچکی از پروتین‌ه؛ تحت عنوان SW ag‏ 
حفظ ساختار کروموزومی(!] یا پروتینهای SMC‏ گردید. این 


پروتین‌های غیرهیستونی جهت حفظ ساختار مورفلوژیکی 


agin‏ طی مرحلهپروفاز نقیم میت رخ نداد جهش 
yal‏ در سای وهای SMC‏ تسد به ال 
هماندسازی S jb 10٩۸‏ بهدستیکروماتیدهایدختری را 
تشکیل دهد در یج کوموزوم‌ها pe‏ تقیم مینز ه درستیبه 
درون سلول‌های دختری منتقل نشدند. یک سری پروتلین‌های 
SMC‏ خویشوند با یکدیگرچهت چداشدن lary Se‏ 
pau sl‏ که ضروریبده و Seal pl ISS‏ اي 
پوی‌ایک دسه بای از ey‏ وده بای Je‏ جا 


شدن pS‏ در عم سای سوجوات زنده ضروری 
می‌باشد. 
یک SMC pip‏ اوی ۲ ین کروی میباد یک ین سر و 


یک td‏ وک تومط یک مین خطی نکیل کویل SSS‏ 
bp‏ ده GN yl) pt‏ ید دید مه اس که 
با هم در ساختار طبیبی پروتئین تاخورد‌د. ذمین ولا در wee‏ 
تشکیل می‌کند که پی ند روی خودش تا یخورد من وا 
مرب هیک pipe‏ هدن ای یک مونومردیگر متصلگشته و 
یک کمپلکس SOU LE wd‏ تدکیل می‌دهند (شکل 
۶-۸۵ مینهای سر روط به مرنومرها دای فیت GIATP‏ 
دوز طرق Sosa ole‏ پروینیدیگری نحتعنبان 
Ming yar‏ بهیکدیگرمتصل afi‏ 


ble‏ کروموزمیترفازی hla‏ شان داماد روین‌های 
SMC‏ می‌تواند دو کول DNA‏ خقوی را طریقمکلیسسی 
که نیب انصال مستقیم پروتین - 011۸ ندر ه یکایگرمتصل 


۱۳ chromosome proteins 
2. Kkeisins 


شکل تجربی ۶-۳۷ (شکل رنگی) طی bl‏ کروموزومهای 
اسان در سحدرده‌های خساصی در هسته il Gl‏ 
فیریلاستای by ili nd a ad‏ پروبهای دی 
نشانگر قورستی که بای توایهای سوجود در کل طول کرومزوم ۲ 
[یشمی) و ۸ pit)‏ هیبرید م‌شوند. DNA‏ با استفده از DAPI‏ 
رنک یی lp‏ در ان سل یلید هر کم از دوکرووزم YAY‏ 
مین دید هی پخش شدن بصورتقلمروی هن در درون هسته 


sha محنود‎ 


صدها جفت بز وه وواحدهای رونویسی از یکدیگرجدام‌نمایند 
پروتیهبی که رویسی یک زن ‏ تظی یماد seo‏ 
aan‏ ژن مجاوری راک با یک جدا ند از آنجا شندب 
تحت تفر هن 

کرومزم‌هایمسفر افیا ام گمترنسیت به 
ina‏ از رن نون وله میکروکوب‌های سول 
با مکرسکوپ نی aps elie eos‏ با وجود این 
oily‏ یک کروموو در clash‏ ایترفی در سار هسته 
پخش ننده‌ند. هن قیقر مان sil‏ به صورت 
محنودههایکرمزمی سامن hl‏ هانلر هدر شکل 
۶-۳۷ نان ده شده استء هرد سازی درجا هستههای 
bie)‏ وهای امک فلورستاختمامی ری کرووم 
Say ght‏ ان پروب‌ها در احهمحدردی از هسته‌اقال 
Sey‏ ميباشند اد ناسر هسته ips a‏ تفا از 
بروبهای اختصامی بای کرمزو‌هی idle‏ مده که 
هم Aly‏ کی مان کرووزوها در هنههای تفای رجود 


3 زژنویکس وکروزو‌ه‎ ngs - ۶ dad 


شان alla‏ بروش‌های SMC‏ در سلول‌های poke‏ ایترفژی 
tans‏ در کرومتین در Ys aad Ley} ger ahs‏ 
کملکس‌های بروتینی SMC‏ شبه حلقهای توسط RNA‏ 
پلیمرژهای که درحالروویسی ناحی sacle oe cols‏ 
به درون این تواحی رده thas‏ 

بر طق همای ان واهد متوع مدلآخیرچنین پیشنهادی 
hake‏ له‌هایعکرومین که در کرموزمهای BPI‏ 
شسناسایی شده‌اند (شکل FTF‏ در قاعده هر حلقه؛ توسط 
کمپاکس‌های MC‏ متعددی بستهمیشوند (شکل ۲۸- این 
گرههای نوبولوزیکی از پررتئی‌های 546 وکرومنین در اعده هر 
له اد بهطرقیبه کدیر متصل مین ]کل درس 
بروتبنی موجود در رومزمهای قبل رویت عاری از هیسنون 
Salli‏ (شکل FO‏ ان Jal‏ ممکن استبه واع 
بیشتری از پوی‌ها نیز داشته اش با که ممکن است از a‏ 
کمیلکس‌های 5(/6به ales‏ حاصل شده pth‏ هر یک از این 
دو مود مدل موجود در شکل ۶-۲۸می‌تواد توصیج دهد که چا 
برش ۱1۸( در STs las‏ از جابگاههابه فروپاشی ساختمان 
کرومزومی می‌نجامد در حلی که برش Sip‏ حتی Sie}‏ 
لب age‏ هضم شون نها اثر ادگی بر انا کرموزوسی 
درد هنگامی که 10۱۸ در هر Sj we‏ طلقهکرواتینی برش 
فده مشود slab‏ شکسته شدهمی‌تانند (shad le‏ 
بروتین SMC‏ شرخورده و گره‌های توبولرژیکی را که حلقه 
کرونین را محدود می‌نودند از هم از کند در ie‏ بینتر 
aie leas‏ پروئی‌های 58/6 بایدقبل از oT‏ شدن از 
محدردیت‌های تویولزیکی که اه Saal‏ هم نکهمی‌داند 
شکسته شوند 

ساختار کروموزوم متافزی. متراکم شدن کروموزوم طی پروفاز 
ممکن است Jal‏ تشکیل حله‌های بسیاربیشتری از کرومانین 
باشد به نحوی که طرل هر dle‏ در مقایسه با طول موجود در 
سلو‌های ایترقری به قدت کاهش tly‏ هرچنه تاخوردکی 
کروانن در رومزوم‌هایایترفزی به دستی شاه هقیست. 
وا یز میکوسکوبی کرمومهایپستناان Sn‏ که در 
پروفاز کم می‌شوند Se‏ این مطلب لست که فیر ۴۰000 ه 
صورت یک pad‏ ۱۰۰ تا ۱۳۰00 تحت عنوان کروبوتما !تا 
می‌خورد.همطور که در شکل ۶-۹ تشان داده شده است؛ یک 


1 Chromonema 


ont 


شکل ۶-۲۸ (شکل رنگی) SMC gl les glade‏ و 
تجمعشان با فیبرهای کرومانین ۳۰ نانومتری در سلول‌های 
ایترفزی.() یک SMC yy Sh‏ از دو ونر EJS‏ 
است. 592 ی و 93464 )8 ln‏ وی شان به 
یکدیگر lee cs age‏ سرفعلیت la IAT‏ ونوا یک 
پروتن کین به کدیگر ae‏ شده و متفه ایا تکیل 
می‌دهند. (0) کمپلکس شبه حلفه‌ای SMC‏ به لحاظ تویول‌ژیکی؛ نو wd‏ 
lal) als‏ یر ره 88 تصل aS las‏ این 
لته در وق قطر np‏ ود ود دی ely ain‏ کمک 
aby SMC‏ (2) حله‌هایمربط S Zag Su‏ بهلحاطرنیسی. 
bags yp lye ty JS‏ کپاکیهلی SMC‏ 

one‏ شه ویک کر SSH) Laing‏ هند 


ندید موکول 21۸ بلحااتوووزکی 
بهیکدیگر تصل بد و یا ریق برش کمپلکس 5116 بایک 
ne‏ وی برش یکی Sle‏ 2۸۸ توا یک pl‏ 
محنود کنند» از یکدیگرقابل جناسازی هستد. این تیچ همره با 
ساختمان JOU‏ یک کبلکس SMC‏ ببن مساله | مطرع 
می‌نماد که کمپاکس SMC‏ می‌توند درشته کرومتینی 1۳-۳۸0 
با چرخانین هر دوی نها یه صورتی که در شکل ۶-۳۸ نشان داد 
شده است) به یکدیگر انسال دهد معققان بااستفاده از رسوب‌دهی 
کروباین با ایموگلین‌ها هد Sop ad‏ بحث HBS IB‏ 


Jo hat مان‎ 


Pom |‏ سلولی و مولکلی | 


yale» DNA‏ پر یشترینسبت بهفاترهای رنیسی با 
هماندساژی وجودداند. برش از این پرونین‌هاء تحرک بالابی را 
طی جداشدن sig SI‏ خود نش می‌دهند و رین تحت 
نان پروتین‌هایگروه با تحرک (HMG) VOL‏ نام ری 
نده‌ان. هنگامی که ژن‌های ریزدهیکنندهفرون‌ترین بروین‌هایٍ 
JMG‏ سللهایمخمری حذف کرد روتیسی gob‏ دکر 
Bas‏ بررسی شده: دار مشکل می‌شود.برخی پروتین‌های 
MG‏ بافت شد‌ندکه از طریق همکاری بافاکتورهای رونویسی به 


nae ۸‏ ای وهای وی Ise aD‏ 
ts DNA‏ و سیب Jo‏ سازی کمپلکس‌های ebbing Ab‏ 
می‌شوند که رونوسی زن مجاور )| wedge eed‏ 


hole 
در ک‌پلکس بسیار‎ DNA در ساول‌های بوکاروتی‎ # 
Spa متراکس به نم کرومنن با پروتین‌های هیستون‎ 
نوئووم وه و حاوی‎ cig واحدهای سختری‎ cal 
DNA کامرهیستونی می‌باشد که اطراف آن ۱۴۷ جفت باز‎ | 
ملاحظه نی‎ FOR پچیده شده ات (شکل‎ 

# عقیه Sally‏ کوماین در jdt aly‏ لح 
cris‏ در 1014 در درون سلول‌هابهصورت ale‏ بوده 
و gg ola‏ سخارهی نم بت | تدکیل 
می‌دهد (شکل‌های 9 ۶۰۳۰و YN‏ را ملاحظه ند 

cal oil» ae *‏ که کروماین در JUS alg‏ از لح 
رونویسی در DNA.‏ درون سلول‌ها به صورت فرم باز و هن 
2999 درد اشکل ۵ ۶-۲۸ر aide‏ ند 

sap‏ هیستون Hy‏ مخصوصاً زین ۱۶ در Hy‏ برای 
کروماتن در فرم Us‏ تسبیح روی نخ (رشته کروماتین Ve‏ 
| ننومتری) جهث تاخوردن به رشته ۳۶ ننومتری لازم است. 
مهای همیستونی بویله استیاسیون, متبلامیون, 


فسفریلاسیون و مووبوب ES‏ شدن می‌توند تفر اند 
(شکل ۶-۳۱ dane‏ کید ین رات با تنظیم نصال 


ون برگنتپذیرریشههایلیزین 
| در انتهای آآهیستون‌های مرکزی. رام کرومنن تنم 


1- High-nobilty group 


500-750 am 
(head 


شکل ۶۰۳۹ مدای ly‏ تاخوردگی ly Sah‏ ۳۰۳۳ در 
یک کروموزوم she‏ شکل رسم ده SH ah Sas‏ 
سرهم) یک رشته ۳۰8۲ را به صورت یک نک کروماتید مربوط به یک 


کروموزوم مافزی, به تصویر می‌کشد. 


فیرکربن سس به صورت ساخاری با فطری ۰۰-1۵۰0 
تحت ope‏ یک Ie ing sey f‏ ری Shae‏ 
سپس به صورت کرومتیدهای ۵۰۰-۷۵۰10 مشاهده 


پروتین‌های غبرهبستونی دیکری رونویسی و هماندسازی و 
تنظیم می‌نمایند. 

جره کل هیستون‌های p DNA Lan‏ کمن تفر بر با 
جرم tthe DNA‏ کرومانن ابترفازی و کروموزو‌های Site‏ 
همچنین حاوی مقاذیرکمی از یک سری کمبلکس 
پروتین‌هایدیگر هستند. بهعوان Jin‏ صدها تا ال فاکتو 
رونویسی متفاوت با روماین ایترقزی همراه هستند. ساختر و 
عملکرد این پروتئی‌های حیاتی غیرهیسنونی, که به تنظیم 
روتیسی SS‏ می‌کنند. در فصل ۷موردبررسی دیق BENG‏ 
است. سایرپروین‌های غیرهیستونی S‏ فرانی کمی دارند یا 
gal‏ جات و هماندسازی 101۸ لیچرخدی لول 
یوکریوتی تنظیم می‌نمایند افصل ۲۰). 

aS‏ پرتن‌های غیرهیستونیدیگر متصل شونه به 


| فصل ۶-ژنها زنومیکس و کرومزوم‌ه | Por‏ 


که بای همندسازی و داشدن کروموزم‌ه به سلول‌های 
دختری طی سیم لول ضروری بو IB pba pl‏ 
در ان فسمث ان از ملکردی کرومتوم‌ را مور بعث فرر 
می‌دهيم و ally Sub Sarina Oe Sal‏ نار 
گرومزو‌های gl‏ تکام pall‏ برس MR‏ م‌دهيم 


تعداد. اندازه و شک لکروموزومی در ستافاز سخت صگونه 
tha‏ 

هماطورکه پیش از ین oft‏ ند در سال‌هایی که تقمیم 
نمی‌شوند کروموزومها حتی با کمک رنگ‌های هیستولوژیک Sly‏ 
DNA‏ (بهعنوان مثل فولکن! باکیس!") یا میکروسکوب 
di isl‏ روبت نمیشن در موز ومیوزکرموزمه سکم 
شده و در زیر میکروسکوپ نوری UB‏ رویتمی‌گردن. رین 
Ly‏ همه تحقینات سیوزتیک نی مطامات ربخت‌شناسی 
کرومزومی)کرموز‌های تام تافازی<اصل از لولهای در 
Jo‏ سیم (eat nt) Slaps a Jos)‏ د تیم موز یا 
گامتهای در حالتقسیمطی تقمیم al a8 Sle (ie‏ 
مراکم شین کروموزو‌های مفازی احتل ای ازد جات معددی 
از تخورگی از سوی رشته کروماینی ۳۰۵ می‌باشد SS)‏ 
TN‏ در هگا یه سلول‌ا درز 5 مروط بهچرخه سای 
پیش روی کرد و2۱1۸ خودهماندسازی مین Pol‏ 
کرومزوهای که در طی میتوز بل ویتمی‌شرنده ساخترهای 
مضاعف (plead) oad‏ هستند هرکرمووم ری ال دو 
tg‏ خوهری tye‏ که در یک تاحهمحدود نم مر 
os ۶‏ ده و کل کرمزم‌های 
| می‌سازدک بای هرگون.خسوسیتی ویژه و 
aie‏ میباشد در اغبموجونتزنده همه لول Sala‏ اتیب 
یکسان رای ال گنای UES‏ ماه ae Be‏ 
ini‏ سیر مفاتیداته و نشان دهنه این است که 
Sel‏ زتیکی شاه مود وی She sing‏ مخت 
سازمن‌دهی شود بهعنوان le‏ درگونه از آدوهای گوچک 
(موتاکهندی وموتزاک Reeves‏ وی حدودا مد JAS‏ 


yep DNA‏ هستن در یک گونه این 2۸ بهصورت ۴ جفت 
Syne sist‏ و و کرومزوم جنسی که به لحظ فیزیکی از 


2 Giemsa 
4. Autosome 


1+ Feulgen 
3 Karyotype 


می‌کند کرومائین با دم‌های هیستونی هپیراستیله 
(goby)‏ آساتر ار کروماتین با د‌های هیستونی 
هیپواسیله (هتروکرومنین) در دسترس بروتلین‌های درگیر در 
| روتوسی هداز و تسب و همچنن آنی‌هاییمثل 
DNasel‏ قرار می‌گیرد. 
8 هنگامی که کروموزومهای متفزی طی WNP HB Fal‏ خود 
از دست دادن تواحی از هتروکرومتین بسیر پیشتر از 
نواحیبوکروتینبصورت مراکم Bb‏ میا 
Gulag Sym Gedy *‏ (۴1۳۱) با سفاده از کرومومین به 
هیستونتری متیهشده بر روی لیزین ٩‏ متصل می‌شود. 
مین کروموشادو HP) niamod wodahsomorhe-‏ نیز با 
خودش وبا ay Je ope‏ یله ند زین ٩در‏ 
Hy‏ مجتمع می‌نود این a pee‏ باعث مترکم شدن 
| رشسته کرومتن ۳۰ نانمتری و بپن شدن JBL‏ 
ssl son‏ در طول کرومزوم تا رسلن به pate‏ موزی 
می‌شود de PTT JS)‏ کی 
یک کروموزوم Lat‏ در همه سلل‌های le ton‏ 
بصورت Jew Gaby gps‏ راکمه وان مر etl‏ 
بان byt‏ همه boi‏ در روی کروموزم غبرفال می‌شود 
این غیرفعال شدن به میزنی است که ژن‌های کروموزوم X‏ 
به مان یکسان در ترا و مها ی ge‏ 
# هر کروموزرم Sy Se‏ حاری یک مولکول 10۱1۸ فشرده 
نده بصووت نکنوزو و اخردهبصورت رشته کرومین Ve‏ 
تانومتری می‌باشد که با اربست پروتئینی تشکیل شده از 
وهی نهداری که خر کرمرزوس (SMO)‏ 
جایگههای بن پاحدهای رنوسی, تج le‏ (شکل © 
2-۸ را ملاحظه کنی؛ تا خوردن دیگری در داربست eel‏ 
ys‏ ده ساخار به صورت نوم خلی متام کرومزوم‌های 
elle‏ می‌شود (شکل ۶-۳۹را ملاحظه کید 


gute ay‏ و عسناصر عسملکردی 
کروموزوم‌های بوکاریوتی 

bebe esp‏ دهی دیق ساختاری کروموزو‌ها درقسمت فیلی, 
نون ba‏ ید FAS‏ بورسی می‌کنيم. مشاهدات اولیه 
میکروسکرپی روی Uns‏ و اندازه کروموزوم‌ها و ان وهای 
رنگ‌آمیزی‌شان منجر بهکشف بیشتری از خصوصیات عمومی pe‏ 
در ساخترکروموزومی شد سپس oly clio‏ کرومرزومی خاصی 


کروموز‌هامیشود که ان ly SU‏ هر کرموزم اختصاصی و 
خاص copa tte‏ نورهایکرموزومی به عنوناکرهای 
ال روت مفیدی در ول هرکرومزومعملمیمایدومیتول در 
ul pla‏ شدن بین کروموزو‌های هم انازه وهم شکل کمک کند. 
نوارهای dy a IG‏ می‌گدند که رومزومهایماازی به 
مدت کوناهی در معرض گرمای مایم یا SIF ean‏ سپس 
a‏ یک رنگ 0۱۸ رنگآمیزیمیشوند[شکل 6-۴۱ 
وارهای Sy obi VG‏ از ژوم clad‏ که به طور غیرطیعی 
محترا این از 6 + ان clan‏ میناد تم کرموز‌ها 
بایک ED Geld Jpn‏ بل از رنگ‌آمیزی باگیما نورهای را 
در الکویی تولی می‌نمید که Sey Lye‏ الکوی نوارهای ) 
Slate‏ نواندیممای و ماوت هرکروموزو ری سلول 
شنامان ان اکن راهم مودک بخش‌هایاختصاصی ازیک 
کروموزوم gl‏ نموه وجایگههای شکست و تفر سخاری 
کروموزومی را Gat‏ مکان نمایند. (شکل ۶-۴۲۵),علاوه بر این 
وهای 0۱1۸ کین prin >a lp ete‏ 
toad ya‏ ایند el als‏ تعینمکان نود 

روش کاروتیپ نمودن طیفی با رنگآمیزی کروموزومی تا 2 بسیر 
زیادی ub ple‏ شدن بین کروموزومهای با ده و شکل یکسان را 
سادهنموده است. این تکنیک که نوعی هیبریدیزایون فلورسانت 
(FISH) Mey‏ سی‌باشده از پروب‌هایی اختصاصی برای 
جایگاههای که دهد Spb‏ هرکروموزوم تاه میناد این 
بروب‌ه با gute‏ رنک فلورست متفوت با طول موعهای 
برنگختگی تا متشه گر یرد Seems‏ 
ری ola ying Sn‏ هنن ما شخصی از هریک از 
رنه شا گاریمیگردد. پس از ایند egy‏ بکروموزم‌ا 
هیبرید شدند و پروب‌های اضافی خارج گردیدند نمونه با یک 
یگروسکوب لورت مشاهدهمی‌رد دی میکروسکوپ یک 
fia SLs‏ رنگ موجود در هر نحیه لونوسنت در مین 
میکروسکوپی را تین tlie‏ این ادها را به یک کامیوتر 
هدات می‌کند ویک باه خاص Si pat‏ ماد هر یک از 
Cl‏ کروموزومی می‌گیرد. روش مرتبط دیگری در این زمینه نحت. 
عنان FISH‏ چنرگی lee Wie‏ مکانیکرووزوس را 
شنامایی نمی (شکل ۶-۴۲۵ آنایزهای مفصل که با این 


1-G bands 
2. Fluorescence in situ hgbriization 


شکل ۶-۴۰ Sa‏ کروموزوممعمول fn 5 fie‏ که رین 
Sify So‏ لکتررنی نگاره مناهده می‌گردد هر کروموزوم هماننسازیٍ 
شده وا JS sag Sp‏ می‌گردک هریک حاوی یک بو ملکول 
یکمن DNA‏ ید اتمه gle‏ ات که نها در یک 
فضای کوچک به هم متصل بوده و برای جداشدن بعدی در میتوز Baar?‏ 
می‌شد. کرد وهای خاص SS ee ble» pp‏ 


ein‏ میشود. 


یکدیگر چا ie p cola ale aan‏ گنه دیگرحوی 
کمنرین Sa‏ روموزمها در تا cing‏ میبشد هه 
نزو و یک کروموزوم جنسی که بهلحاطفزیکیچنا مادم 
کروموزوم جنسی دیگر sles‏ یک کروموزوم توزوم acm‏ 


ie gh‏ کروموزوم‌هامی‌نوانند از طریق الگوهای نوارسندی و 
رنگآمبزی کروموزومها از یکایگر مشخس شوند. رنگ‌های 
معنی به نو اختصاصی برخی وحیکرمزمهای sa‏ را به 
نحو شدیدتری نسبت بهنواحی دیگر مورد رنگآمیزی قررمی‌دهد. 
به نحوی که Sy op‏ نوربندی مشخصی برای تک تک 


cand 8%,‏ مختف, بهکروموزوم ۱۰ انسانی و کروموزمهای 
ie‏ موش درختی هیبرید شدند؛تولی‌های موش درختی 
همولر با هر یک آزاین بروبها در طول کروموزوم ۱۶ موش به 
همان ترتیی که رویکروموزرم ۱۰ انسنی رخ lal‏ دده as‏ 
ol‏ تیچ حاکی از اين thus pl‏ که طی تکامل انسان‌ها و 
موشهای درختی از یک جد شترککه 9 ۸۵ ope‏ ال پیش 
می‌زیسته است» بک تولی پوسته و بلند DNA‏ روی یکی از 
کروموزو‌های اجدادی تبدیل به کروموزوم ۱۶ در موش درخنی ES‏ 
ات مين تلی در انسان به صورت بزوی ale‏ کرومووم ۱۰ 
ین پیه که نها یک JAS oj‏ رری یک 
کروموزوم در دو کنای Sls‏ و OY peel sly‏ 
مین we Jd)‏ لین به سای آروی یک نوا حضور 
دویا چندژن روی یک ناحیه کروموزومی مشترک در دویا چندگونه. 
Sly‏ وجود یک قطمه حفاظت شده 


July 


ee 
روابط موجود بین کروموزوم‌های بسیاری از نخسنینیان از طریق‎ 
پروب‌هایرنکی کرووزمی‎ SSS هیردزاسون‌های ین‎ 
SABA در مود ان و موش درختی در کل‎ Sean 
نوا‎ FMS SEL مین کددند ان روط از‎ + 
سای روشه مان این مر‎ 2۸ BF ont Gib ieee 
شود کاریتیپ جد مشترک همه‌ی‎ laity فراهم آمده است که‎ 
برآی‌ای کرومزسی لزم‎ ilo sas تیان ماس‎ 
sip جهت یجارح از میتی در کروموزو‌هاینخستین‎ 

ده اس 


papal‏ اس که کووزو‌ای سای از یک چد نخستین 
Ste‏ ۲ زو به ای کرووزوهی IX oe‏ از 
ریق ae‏ ایس مخطف مشتی JS) athens‏ 6۰۴۲۰ 
خی esos‏ نی bell st‏ رگ در سار 
گرومزوسی: ال atlas‏ رین استکه مره 
طریق شکست یک کرمزوم ندیه دگرووزرم بابعکس از 
ریق ام درمز جدی تال بات اشند. موز ه خر 
Sane‏ سای روموو‌های انسانی از طریق یی 
J lac‏ وهی کرمزو‌هایمنفاوت, نی از ریق 
abe‏ د Sb‏ ین دو روبزم lel‏ یاه lad‏ یز 
ناحی دزی میتی فلت شهب کرومزو‌های بسیری از 
|S png‏ امرمیاشدکه ann Sally‏ ماد 


1 Synteny 


۵ شکل تحربی ۶-۴۱ نوارهای 6 که با رنگ‌های گیسا تولید 
ans‏ مارکرهای سودمندی در ناسایی کرویوزمهای خاص 
te‏ هط که در یشان i spp Scale‏ 
از یک فد کر نی در سرض یک تما رویز وه ار HOS‏ 
سپس has sich, La‏ دای سید حاسل در مکاهای 
خاصی بای sal galas! pips‏ 

تکنیکها al lye gal hull‏ شنااییچبجاییمکانی 
کروموزمی | م‌دهند که با نایزهی نوبندی آشکار 22S‏ 
تصویر وجود در بای فصل, استفاه از 1534 Sip‏ را در 
تهیهکاریوتیپ یک فرد مونث انسانی,به تصوبر می‌کشد 


رنگآمیزی کروموزسی و تین تولی 0۸ تکملکررموزوم‌ا 
رابهوضوح نشان میدهند یز کرومووهای by‏ هگونههای 
مخلف, بیش قابلتوجهی oly b‏ انکه کررموزو‌ه ge‏ 
LI‏ باته‌اند رهم آررهاسن.به عون مثل, هبریدزایون 
پروب‌ای Si‏ کرووزومی ری کرومووم ۱۶ از موش درختی 
(Tupiabelonger)‏ باکرموزمهای تفای این موش, دی 
ازکرومزوم ۱۶ نون تا م‌رود به ضوع تشن میدهد 
(شکل Fra‏ 

هرچند هنگانی که همان پروب‌های رنگی کروموزومی با 
کروموزومهایمتفازی as ya‏ غبپروب‌هابه وی 
ندکرمووم ۰ متصل گردیدند(شکل FAMD‏ دراه هنگامی 
که بروبهای ppg hoy ag‏ ۰ نی SAB‏ 


آنها LI‏ بافته‌اند آمیزش داشته sith‏ سهیم SV ing‏ 
کروموزومی مشاب با آنهایی که بای درمان IES‏ در نظر 
گرفته شده‌ان ری سایرگوههایموجوات زنهخویشاوتداز جمله 
Beye aloe‏ گهن و be‏ یز در نظر Ls IS‏ 
همخوانی عالی بین پیش‌بین‌ها در مورد روابط تکاملی مبتنی بر 
jbl‏ نواحی سیتنیک مربوط بهکروموزمهای حاصل از موجودات 
زد با am) Sag gla‏ در مین >a‏ سین 
حثرات با ازمانیای alte‏ بدن, در مین یهان شبیه به هم و 
pone‏ روط تکامی مبتی پر واهدفسلی و راماس مزا 
DNA agli‏ بای ژنهایهمرلوگ شاهدی says‏ 
رای تاد اتب JAS‏ به وان ga‏ ست که توع موجودات 
زنده کنیا رقم زد است. 


کروموزوم‌های ینترفازی بلی تن از طریق DNA yi‏ حاصلٍ 
می‌شوند. 

غد بزاقی لارو کونه دروزوفیلا و سابر حضرات JL‏ حاوی 
کروموزومهای sel‏ بزرگی هستندکه دزیر مبکروسکوپ نوری) 
قابلرویت sath go‏ هنگامی که این کروموزومهای پل تن ثیت و 
sili,‏ می‌شود از طریق تددزیادی از نارای تکار وب 
خوبی معزا از So‏ که شمارههای th gal io, ua‏ 
مورد شاساییرقعمی‌توند PW JSS)‏ اکوی به شدت 
cont igh‏ مشاهده شده در کرومزوم‌های غدد بزقی 
دروزوفلاه روشی بسیار توانمند جهت تعیین موقعیت مکانی 
وهای خاص 01۸ در لول کروموزوهای fol pee‏ 
glee ald‏ 4 وان Sow ee‏ کررموزمی یک تولیکلون 
bDNA wot‏ می‌تون بهدستی از Su‏ هید نودن یک 
DNA jis digas‏ کلون شده با کروموزومهای پلیتن تهیه شده 
از غدد Bly‏ لاروی تعین نمود. (نکل {PTT‏ جابجایی‌ها و 
وارونگی‌های کروموزومی نیز در کروموزوم‌های پلی تن به راختی 
قابل تشخیص بوده و موقعیت‌های خاص کروموزرمی را می‌تول از 
طرین رنگامیزی با آتش بادی‌های اختصاصی که بر علی‌شان 
ساخته می‌شود cue‏ مکان نمود[شکل 1-۱۱ کروموزوم‌های sh‏ 
تن حشرت یکی از سیستم‌های صرفا آزمایشگاهی را در کل طیعتٍ 
عرضه می‌کند که gl‏ چنین معالعات تعین مکان با 
آیموزوکین‌هارویکروموزومهای انترفازی غیرمتراک»امکانپذیر 
“ial‏ 


کنر فگیر DNA‏ سب اجاد caning‏ پی تن موجد در 


en) 


۵ شکل نجربی ۶-۴۲ جایجاییمکاتی کروموزوس رامیتان با 
jl‏ الگوهای رن آمیزی و51 چند gh‏ سورد نایز 
bad abo Ad‏ قضایی خاص با بیماری‌های ژنتیکی خاص , انلع 
op fg‏ مراد aan‏ همان Jie‏ ترا در همه یمان 
ae‏ لوسمی موس la phe obo‏ لوسمی حاوی کرمووم 
AAS‏ یک py gags‏ وا ده ۳۲ [(27) ]یک کرمووم ‏ به 


der) ]40509([ a lege lo‏ مخفف "مشتق شده است میباشند 
ین تاج در Ase like‏ بین کرومزو‌هی طبیی WS‏ 
tae‏ جلجای ae‏ متا DL ail‏ لا سیک 
sy‏ )0( و ریق FISH‏ جندرگی(0) مر JB pled‏ داد 


شکست. |ام و ابجاییهای a Be‏ ندرت حدود کار 2 هر 
میلیون سال, در تکامل iting‏ رخ داده استه هنکامی که چنین 
lal‏ روموزومی بقع & ادن ان ala‏ تال 
زد درتکاملگوههایجدبدیکه نمی: 


۴ ۱ فصل ۶ - ژن‌هاژنومیکس و کروموزوه‌ها" لیر 


© par 


OWS0-D> wenn ox 
و‎ 16 17 10 19 2 2 2 
کروموزو‌های‎ JAS رنگی)‎ LSE) ۶-۴۴ شک ل‌تجربی‎ 
کومزوم ۱۶ مبوط به‎ che atin Bh claw (a) obits 
یک حیوان شبه نخستینبان که با اصلهدوری با‎ Thelangert) موش درختی‎ 
هید‎ (nl) کووزومهایمتفای ان مرش‎ E(t sas نان‎ 
نود(‎ LSS شنن زین پروب‌ه هر کی رکرموزم‎ 
sin psig at همان پوب‌ایرنگیکروزم ۱۶ موش‎ 
۱۰ تحت رزوی بزرگ دوکروموزم‎ gy نمی هرید شن. ان‎ 
(ed) جایگرفند. 2 کال پشنهد شده بای کرووزوهای انا‎ 
کرومزو‌های‎ (IU) همه نخستیین‎ Spee مشتق از کرووزوهای‎ 
نداهن شمرهگذاریشد‌ان به‎ poy Ste خمنین‎ tp a yg 
با یک رنگ ستفرت شان ده شده ات‎ sing S نوی که هر‎ 
Shae کسرویزومهایاتسسانی نسیز یرطب ساره نسبی‌شان‎ 
با نک‌هاببررفهازرنک‌هایکروموزمهای جد نخستین مشترک که از آن مشتق شدماند شمه گذری شد‌اند شماههای کوچک در سمت راست نواحی‎ 
آن ای زآن مشتق شده است. کرومزو‌هی انس از کرووزوهی جد نخسین‎ Sach a شمه کرووزوجادی‎ Sie رنگی کرموزم‌های اسان‎ 
کرومزم ۱ سنی) از رام یه نون ما کرومونم یا رت ام‎ Sten aang SB مشترک به جدین ریق بون وآرای‌های‎ 
جدادی) شکست یه عوان تال کرموزو‌هان ۱۴ وف از طریق شکستکرووزو ۵ جدادی) و جبابی‌هایکروموزوس (ه نوا‎ ۱۱,٩ کرووزوهای‎ 
فد‎ I ین کرمز‌های ۱۴ و ۲۱ اجدادی)‎ op loa ما کرموز‌هی ۱۲ و ۲ سای از طریق یک‎ 


| 89s dn tins TT 


SAP‏ تجربی HF‏ نوبندی ری کرومودمهای پا تن 
غده باقیدروزوئیا و هیر یدیزاسیون eye‏ هر دو با هم 
جهت تعین محل توالیهای ژنی, سورد استفده ار 
Se‏ () در این میرف نوری از bese‏ غد 
نی رون دول انس کروزم(6 .وب 
هرا نوم ال ah ie‏ ینوی نی از 
ee‏ بدی مر DA‏ پوت در درون هر جیگ 8 یاه 
درل opi Job psy‏ هی تیه نوج بکرواین 
an gs‏ هه day‏ این pny‏ شب به 
صوت نام sayy Sb‏ ظاهر میرن نوک 
کروموزمهای او نشادرمیباند (.ازوی چپ SHAR‏ 
ah‏ هن cay‏ ری زک Xin S‏ وجدارد یک 


وی lb‏ 0۱4۸ مین از طریل یسیون درهای 
گروموزمای غدمی بزقی دوزفا تمین نقشه شود. این 
مکرواففستی از ک کرو | نان میهد که ایک 
تولی DNA‏ کون شهار وهای ge‏ | وین 
هیرید شده است. هیریدزاسون با تفه از آودین lay)‏ 
ee‏ نوتهب تین ine‏ کون ب میم این 
فا Jae‏ می‌کد) ورد شناماییقار یبرد فودن یک 
سوستی cle‏ واکشی یز مد که به 
a pel pL‏ ده ود جاگ 
Stel J aS opt (ASE Sea) ti‏ 


این الوهای نارندی dia GIS seme‏ باز هر کرومزومپلی‌تن دوزویل eam My ait gs‏ شده می‌توند روی یک کروموزوم خاص NB‏ گید 
lash tan lal las go land‏ یشان شماره‌ها و حوف تم ld lS‏ ان نان ده نداد 


۰ جفت a jh‏ 
سه جسزء صملکردی برای همانندسازی و ورائت پایدار 

کرودوزوم‌هاضروری می‌باشند 
با که کروموزو‌ها BS‏ ولو تد دربن گنها ماوت 
هستنده مطلمات سیتوژنتیکی نشان داده همگی آن‌ها در زمان 
سیم سول رفتریکسانی داد ee‏ بر ین هر کروموزوم 
بوکریوتی می‌بایست سه جزه عملکردی جهت همانندسازی و جدا 


1. Polsterization 


غد بایدر دوزوفیلا م‌گرد این Sa‏ لی یسیون ام 
داردههنگامی رخ می‌دهد که 0!1۸] در هر یی ped‏ تلومرهاو 
سروب لور کر هماندسازی Sain Sth‏ دختر 
Su‏ دنم شود دتیجه یک کروموزوم SES‏ 2 
از JS) aa! bj nue‏ 19( کنر DNA‏ 
کروموزم a Sas oh} his‏ نی یش 500.0 
احسالبه یل فاهمآردن BEMRNA‏ بای Dota Be‏ 
gla ita hth By hie ots ele‏ مشاهده 
lal site earring S pass‏ ()اننیاحتالا ان 
دهندهقطاتبسیر وی DNA jo yi ad‏ حوی 
حدود "۱۰ جفتباز col athe‏ رها در کرومزمهی a‏ 
دروزوفیلا نشان دهنده قطلعات بسیار کوناهتری در حدود 


۳ essen» Sen فصل ۶ - نها‎ 


آنزیم محدود کنده برش داده شونده پلاسیدهای خعی dole‏ 
کویهای نا iS aly‏ بر Sil‏ وی aly‏ 
وژهی تومری (TEL)‏ باشند که به انتهاایشان چسیده شده 
bil gaa [FTF Ka] cal‏ موف که دربرارنده ofl‏ 
سازی abs‏ مخمری با پلاسیدهای خطی bay‏ استفاده از 
هی یک موکول 0۱۸ که نصر یرت به نون یک ول 
خلی در پرتوآی مزک در تاهیمناهمأتدساژی کند بهانجام 
رسید در قسمتی از چرخه زندگی نتراهیمن بیشنر DNA‏ هستهای 
به طور ye‏ 4 صورت ali Old‏ هت SJ‏ هسته 
بزرگ" کبی می‌شود. یکی oh‏ قطمات JSS‏ شده به صورت. 
دیمری از DNA‏ ریوزومی شاختهم‌شوکه وهای آن ib‏ 
توالی تکرار شونده (60415) می‌باشد. هنگامی که قسمتی از این 
تولی ترا شده اه اتهاها پلاسیدهای خط مخمر 
حاوی ARS‏ و CEN‏ متمل گردبده رونویسی و جداشین 
پلاسیدهای طی به خوی pel‏ گرفت. 


توالی‌های سانترومری به لحاظ طول بسیار متنوع هسنند. 

به محض کلون شدن oly‏ سانترومری مخمر Cah)‏ جدا AS‏ 
میتوزی را می‌بخشند) تولی شان تیین و مقایسه شد وان بررسی 
تشن داد سه یه( او )دربن کرووزم‌هی مخلف 
ce‏ شدهاست [شکل FAV‏ وهای کدی اه که 
تسیب chin yg‏ شد‌ند در توحی | و 1 جود رد تایه 
به نظر می‌رسد دارای یک طول نسیتا بت باشد ما هیچگونه 
توالی محافظت شده مشخصی نداشته و غنی از بازهای ۸ و 7 
lye‏ نواحی | و IIL‏ به برونینهایی متصل می‌شود که 
Hepa‏ یش از tan‏ یگ می‌دهد و هنزب نویه 
خودبه a pe‏ یلها متصل می‌گردند. در St‏ این 
مانکش‌ا هر دم از کرموزم‌های ساکرومیسیس سروزی به 
یک ریلوله از دستگاهدوکی طی میتو متصل می‌گردد ناحیه‌ی all‏ 
نوکنزومیمتصل Stalag‏ دا eae‏ هیستون 13 به 
جای هیستون طبیعی است. سانترومرهای مربوط به تحام 
poe by,‏ مشاه از Sub‏ توکنوزمهی ب ین هیستون 
13 تخمس ye olay‏ (تحت عنول CENP-A‏ 
درانسنها)متمل می‌وندان هیستون ری عملکرد ساتومری 


م2 
3-Autoxcmously replicating sequences‏ 
Maeronucleus‏ +4 


شکل ۶-۴۵ انگوی تکثیر فراگیر DNA‏ سربوط به یک 
کروموزرم پلی تن طیپنج ار همانندسازی. DNA‏ دورشتایبه 
pe‏ یک خط نان ده ده ات طی لی SAB DNA sip‏ 
seats‏ نیو کرمو‌های دختر از هم چدا میدن 
در کرومزم‌هی بلی تن غه زقی, هر کریوزوم Ls ly‏ بر 


۱۰۲۴ تجربهمی‌کد (رشته‎ jlo 


شدن صحیح داشته بشد:(۱)مبدههای همانندسازی! که در Lag)‏ 
DNA‏ بلیمرزها و سار پروشینها a‏ 11۸ را آازمی‌نمایند 
|شکل ۲-۳۱ و 4-۲۴[ yb Aoi yl‏ شدای که رای 
جداندن gore‏ کروموز‌های دختری ضروری یبد و[ دو 
ها hag‏ 

مطاعات تراسفورماسیون روی مخمر که در شکل ۶-۳۶ دیده 
می‌شود عماکردهی این سه جکروموزوی را یال ده اهیت 
نها بای عملکدکوموزم ان Sian sade‏ د فص ۴ 
coe‏ شده است, همندسازی DNA‏ جایگاههییشروعمی‌شود 
که در سرتاسر کروموزوم‌های بوکریونی بخش lend‏ نوم مخمر 
حاوی تولیهای زباد yar‏ ۱۰۰ جفت بازی تحت عنوان 
نوالی‌های هماندسازی خودکار"] (ARS)‏ می‌باشد که بهعنوان 
قاط شروع هماندسازی عمل می‌کن. ین مشاهده که ورد نمودن 
یک ۸85 به درون یک پلاسید gb‏ امکان هماندمازی 
پلاسمید در سلولهایمخمری | aly 9 andy‏ لین نمونه 
شناماییشده از DNA jel lal‏ بکاریتیبود (شکل 
tra‏ 

با وجود اينکه پلاسمیدهای حلقوی حاوی ARS‏ می‌ترانند در 
سلول‌های مخمری هماندسازی نمینده ها حدود ۵تا ۲۰ درصد 
سلول‌هایتولید شدهحاری پلاسمید می‌باشند چون جداشدن 
میتوزی پلاسیدها به طور yall‏ اتجام می‌گیرد. با این حال 
بلاسمیدهایی که توالی ۳۷ که از سانترومر کروموزوم‌های 
مخمری مشتق شده است ریز aay‏ تحویکسانی ی تزدیک به 
بکسان طی تقسیم میتز & سلول‌های مادر و دختر منتفل می‌شوند. 
ار لاسیدهایحلقوی حون تولی ARS‏ و2 یک بایک 


Pom |‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکلی | 


ده بلق 
موی توالت وت وم 
nm : a‏ 
ies a‏ 
یه - 0۰ 6۵ ه 
J) an‏ 
EY ۲‏ 
A)"‏ 
eet‏ ی we‏ لاس )( 
NS ay ace‏ 
۳ 
Gey‏ 
it Z| Yes‏ 
on‏ ۳۳ 
i> Ch‏ 
a‏ 
“hy - an‏ 
wee 9 et‏ ۷ 


BW Saeed 


ت آلوده سازی مخمری, اجزای کروموزومی عملکردی لازم جهت همانندسازی و حدا شدن طبیعی را 
page let‏ ین ریات پلاسیدهای LEU gj gph‏ هی میم مخعر ساخهشده و از طرآوده سیب دون DE‏ 
"نا ورد می‌شوند ار پلاسمید در لول‌های لا نیماد توسط LEU gj‏ موجود رو LEU edhe‏ یل می‌کرد ومی‌تاند La‏ و 
رویمحبط کت فاد وین کل هد () وهی اکن gh alan‏ یک pal aed‏ میرن ip Ae gS (ARS)‏ 
ba Seca? tel ray‏ او یک نکن شدمی LEU‏ نج LEU tye‏ تذل میدن bead so do‏ 
ای iL pie nd on ARS‏ ورین ln () fp 5950 al ay»‏ قضات DNA‏ 
a paces‏ طر ماد Se‏ شد‌اند هدرن lated‏ که LEU y ARS ojo‏ هد دربن برض oral la phe‏ 
گلنیهای Sip‏ وید نمردن که نان می‌ده by‏ بای جداشدن موز دربن lage tage 8 cha‏ 989 هل iis‏ 
DNA‏ بدست et‏ پلامیها Sin cla xl?‏ حاوی تولی‌های سنترورمخمر athe (CEN)‏ (2)هنامی که سولهای مخمری 7 با 
saat‏ خی شدی > ARS LEU‏ و > آوده ندند هع لو ای ردنر زود تل‌هی تم هی ان 0۱4 طی به 
ated‏ خی شد ان تیا خشید که به ان کرموزوهایجنیی satan‏ کرد Sot‏ یک گرموزمطیمی در نو و موز ار 
۹ 


a A 
CEN 


GTCACGTGH——— 78-86 bp ———4 TGTTTCTGNTTTCCGAAA 


شکل ۶-۴۷ تالی سانترومر مخمر ISACEN)‏ مود اجماع CEN‏ مخمری که 9 02d ght baal‏ شده است و متنی بر لژ سانتومرهای 
حاصل از ۱۰ کروموو توت سا کا روما یسیس سرویزیه اند i cl eal‏ شده است.احه bday SIAL‏ ول متیر ات اما 
به Blo‏ طول, سا بت بوه و غن از A slat‏ و 7 می‌اشد.کرومرزم‌های مخمری کالاکوتهبوده و وهای CEN‏ ها سدت از گروموزم‌های» 


PVG که تومرها اغلب الیگومرهایی تکراری با محتوای‎ oad 
رشته دنبای‎ gall” هستند به نحوی که نتهای‎ DNA رشته‎ 
کروموزوم قرار درد تولی تکراری تلومر در انسان‌ها و سایر‎ 
اد در اتهاهای‎ aly میشد ان‎ TTAGGG gaye 
مخمرها و پوتوزوآها و‎ je کروموزوم‌ها در حدود چند صد جفت‎ 
هی ۳ رشته‎ pie جندهزرجفت پز در مهره ان تکار‎ 
ترا ای "ارشتدی مکمل‎ gy ۱۲-1۶ حدر‎ Gj 
خاصی متصل شده و‎ sayy Aap ان‎ ate غنی از‎ 
از خطر هجوماکوکها فلت‎ AS اتهاهایکروموزوهای‎ 
hie 

ib‏ به یک ناحی‌ی تخصص یافته در سرهای کروموزوم‌های 
Pee‏ منیب ضوع حس Siu‏ درمیبايم هم DNA‏ 
پلیمرازهای شناخنه شده زنجیره‌های DNA‏ راز لتهای ۲ طویل 
می‌سازند و Sud‏ به یک DNA poly‏ با 18۱۷۸ aly‏ هسنند. 
هنگامی که چنگال همانندسازی به اتتهای یک کروموزوم خطی 
نزدیک je aS a‏ رشته پشرو تا لتهای رشتهی 711۸ امه 
کرد و Jiu ren‏ شن یک ماریج دوهی 12(1۸دختری 
کردم جاک کوی رفته‌ی Shing Pe gp‏ 
میگرد thi gs‏ به ور ام هماندساری شود (شکل ۶-۴۸ 
هنکانی که آخرین پریمر RNA‏ براشته می‌شرد. هیچ رشته 
eM‏ دیگری وجود رد تا Jk DNA‏ باندروی آن به 
ساختن 00۷۸ امه دهد و جبی خالی ایجادشده را نید بلون 
وجود برخی مکانیسم‌های خاص, رشته DNA‏ دختری که از 
رشته‌ی پیرو حاصل می‌گردد, در هر تفسیم سلولی کوتاهترمی‌شد. 
مشکل کوچک شدن مر leg‏ نمی که lay‏ تلومری 
(TEL)‏ ره gale‏ هر کرموزوم fe bali‏ ین 
آنزیم یک کمپلکس پروتئین - RNA‏ تحت عنوان ترانسفراز 


1. Alphoid DNA 


2. Kinetochore 


onl Sp ب سای‎ bye 


ضرروی میباند.ساکارویسیس ingen‏ ساه‌ترین I‏ 
ساترومری شنختهشده در طیعت را رد 

در مخمر شکاف ag prey Ley Sol‏ انترمها 
جدول ۴۰۸۵ مول داد و متشکل از سخههای تکار شدای 
gla NG‏ هسنند که شبیهبه GINS‏ موجود در سانرومرهای 
ساکارو سایمیس سرویزیه اند نسخه‌های متعدد 
ازبروتین‌های همولوگ با پروتئین‌هایی که با سانترومرهای 
Ke aye ely le‏ می‌دهند ین ساترمهای 
realy Slo SLs‏ سروزهتصل می‌گردد و روموزوهای 
به مراب rege pI‏ سروزی تیه یی خود به 
ریزلهایمتعدد دستگاه دوک signa‏ متصل می‌شون. 2 GMS‏ 
و layla cin‏ حدود مگاباز ول ذشته و از تکرارسای 
IL DNA j sali‏ سا thas‏ در أسانها 
ساترومرها yb‏ آزیشهای glia FY‏ از یک 10۱1۸ باتوی 
ساده ۱/۱۵ تحت عنوان DNA sities “sail DNA‏ 
نود بهنکنوزم‌هایی که حوی نوع JICENP-A‏ یستین 3 و 
همچنین به DNA‏ با تولی Jats So Sale‏ می‌شرد 

در gle lacy Sy‏ یک ساختارکمبلکسپروتینینحت عنوان 
کین تکورا!" در ng‏ تشکیل می‌گردد و هما با رشتههای 
دوک ay na pe ea open Bia‏ 
sll‏ پروتین‌های ساترومریموجود در agi lapse‏ 
بوریوتهای علی وجود درند و تصور بر این است که این 
هسولوگ‌ه؛ از اجرای کین ترکوهاباشند. نقش سانمر و 
پرونینهای متصل gl a‏ در جداسازی کروماتیدهای خواهری طی 
میتوز در فصل‌های VA‏ و۲۰ توضیح داه شده است. 


افزردن توالی‌هایتلومری بوسیل‌ینلومرزساعا وتا 
شدنکروموزوم‌هامی‌گردد 


ayes IF ces‏ وجودات متفه از جمله Megha‏ نشان 


| ۲ | نی موی مدای 5 


رمزدهی clans aa‏ لور حاصل یک تولی DNA‏ 
مکمل باتوی RNA‏ چهش یفته در درون خود ( به نتهای 
ls Sie GLA yesh yey‏ تورازشکل تخصص 
بای از یک روویسی کنندهمدکوس the‏ که اگوی RNA‏ 
درونی خودش راجهت colin‏ ستز ۰1231 با خود حمل می‌نماید. 
شکل GLI‏ می‌دهد که چکونه تلو با رنویسی معقوس 
RNA‏ همراه DNA ۳ Glog‏ تک رشته‌ای را در ای 
رشته‌ی غنی از 6 دکرشده در باه lag Jb‏ سلولهای 
حاصل RNA sly gi ses Knocout cin yy‏ همه با 
لوا تلد نمی هیچ کون فلت eg‏ راز خودتشان 
می‌دهند و تلومهایشن در هر نسل سلولی به ترتیب کنر 
می‌گردد چنین موش‌هایی می‌توندآیزش داشتهباشند و قبل AI‏ 
th Sa SS‏ لومریبه حوقابل مااحها کم شود رد 
به ور ak‏ بای سه سل تلد مش DNA spree sth‏ 
sph‏ منجر هرن شدیدی j‏ جمل ام slash‏ کر موومی 
وازدست gs)‏ 211۸ کررموزمی می‌گرد. در نسل چهارم 
تسیل تلد مثل این موش‌ه فتکرده و پس از نسل ششم دیگر 
نمی‌توند فرزندی aly‏ نید 

i‏ زن‌های gla‏ پروتین RNAs esl‏ موجود در 
لوماز )| رمزدهی می‌نماینده در سلول‌های زاینده و سلول‌های 
ake‏ ال میبشند ام p‏ الب sho hh‏ بخ که 
نها ldo hy‏ محدودی la sailed‏ با دیگر هرگز 
هماندسزی تخراهند کرد (جنین سلولهاییر پس sige‏ 
Lay‏ خاموش میبشن. این Lg}‏ در اغلب سلول‌های 
Jad geal loys‏ می‌مونه چون تما در ایجا بای 
قسیمات ep te le‏ تشکیل یک تومر ضروری مد 
ان بدیده سیب Badd‏ در بی تن مهار ans‏ توا نی 
به عون gly gil pb a he‏ بای مقابله با silly‏ 
باشند. 

Sl‏ تلومار نع از کنر قدن تلور دعب بوکریوت‌ها 
می‌گرده برض موجوات زندهاناتزیهای دیگری SAS i‏ 
ssp?‏ طول تلور از طریق وردسازی تنم شده‌ی 
رترونرانسپوزون‌های غیر LTR‏ به درون lio Ua pag‏ می‌نمید 
این بکی از معدود نمونه‌هایی است که در آن یک عنصر Spee‏ 


|. Telomere terminal tesferase 
2. Telomerase 


3- Postmitotic 


| 
5 
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ay‏ دی و یر 
1 


a‏ شکل ۶-۴۸ همانندسازی استاندارد DNA‏ منجر به از 
دست رفتن 01۸ در اتهای "۵ هر رشته از یک سولکول AE‏ 
DNA‏ می‌گردد. هماننسازی انهای پات یک DNA‏ خطی نشان 
ده شده است. همان فیدر ای سست چپ رخ می‌دهد که با 
بچعکس نمودن کل نشان (ea 8d‏ هنگابی که IS‏ 
هانسازی بای یک SADA Sipe‏ نیک Se‏ 
gy‏ مود ام yelp‏ بون از 
دست نتاس alas‏ ند ما یی که ستز ره 
یر من the RNA lly‏ انتهای سمت رت رشته 
DNA‏ دختی رو به مور S lap‏ نودب عون 
الگر بای یک shady DNA‏ قابل همائندسازی aS Jas‏ باقی می‌ماند 
مکایسمهای دیگری می‌بایست از سوی لول و وروس‌های با زنوم 
ap (Jad DNA‏ معئمت از که شدن رشتهیپیرو در هر در 
scan‏ مود سدق یرد 


انتایتلمر!! یا لومراز" میباشد. از یی که تولی RNA‏ 
موجود در تلم als Shiba‏ دید به نون اگوی بای 
oy)‏ شدن دی آکسی a Langa‏ هی ae lash‏ 
al‏ مبع ua pas DNA ly ee gpl‏ ند 
وی ازوده شدهمیباشد. این سل از a pal ek‏ 
ایک شکل چهش یاف از نی که RNA‏ موجود در نوا 


: 
: vein 


ag ds pt (شل‎ ۶.۶۹ oO 
تور طیل م‌کرد وی نتوشی‎ ag یک مر‎ ls تک‎ 7" 
له‎ JES DNA Jt درست هی‎ DNA مایم هماندسازی‎ 
از طریق یک مکاسم‎ SEH می‌نید تلومز ین نتهای تک‎ 
عم لوا سل از‎ bd تزری ریس تکوس ول م زد‎ 
که یک واحد تکاری 146 اضف یناد‎ Onytiche ying 


Sposa مرها نویه کم‎ plates که‎ pp 
یبد که با‎ RNA تلا وی یک اگری‎ oa اف‎ 
EUS Le اگوی ری پروه جت می‌کردد سبس‎ ۲ el 
RNA وال‎ Laie asi ما اس اک‎ 
اوقت ۵ از‎ ian هنن یک او اف ماد ان ریس‎ 
RNA اگوی‎ 
حامل سپس نیت بهیکیگر ثر خوره و‎ 201۸-۱1۸ ip 
تومری و‎ DNA حبه تک هی از نی‎ yn wpe 


UI aby) ane‏ تصر می‌شود که رشتههای 


ead Ai ay‏ ای اگوی 8۱۸ی‌شو رح )ول 
sd‏ رش پرو ور هیواز میت ۲۵ لول می‌کرد و 
,3« دنه 0۸:۱۸ هد گذشته م تحمل pubes‏ 


هیریدیاسبون می‌ردد [مرحله(۳) و (۴)) تلومازهً م‌واند واحدهای 
ری سار رب ما۴( شاف تاد زر 
DNA‏ پم ید مت es hb‏ کی وی ین رشتمی 
نوی طول شده اما تج gl‏ سامت از و شین رت 
پرود هر DNA en‏ یش 


۶۷ pongo 
er Ip روموهای‎ 62 Sle pl ریختشناسی و‎ 
میشون‎ Shia حدی‎ be Soy طی اف کرومزوم‌ای‎ 8 
نم‎ ale که نهر من با مبکروسکرب نوری‎ 
یی‎ the ارب کررموزمی مختص هر گنه‎ 
که ارتبط زیدی با هم دارند می‌ونند کاروتیپ پسیر‎ 
ین مین اطلاعت مشاب زتیکی‎ AS al te 


طرن dale ah nina ey ta‏ ید 
| یز نورندی و رنگ‌میزی کرووزوم بای شنامایی 
glans |‏ سای cults‏ در اسان و جهت ali‏ دای 
و BD‏ فده apg‏ (شکل ۱۶-۲۲ oe‏ کید 
* نایز وهای ined‏ تواحی دای نظم 
yg ey Bn‏ هدن ایکا 


é 


مب و و و 


DNA 


18, 
c 


;GGTTT 
ی‎ 


| 


و 
و 


he, 


مه 


Sede nti َ00َْ!؟]‎ 


واحدهایرونویسی LS‏ از طریق DNA las UI‏ 
He 52g oes‏ است. 
بوانورمتیکی بای شنامیی ژن و تیین خصوصیات Sousa‏ 
byyecDNA‏ به 0181۸های تخلیص ده از صدها نو سول 
آنسانی re Var‏ به کلف پروئین‌های جدید و بهتر شدن درک 
از los‏ زیستی dp Vag‏ درپزشکی SiS‏ 

خواهد داشت. 


oul lacs,‏ در روش‌های 


مشاهده نمود‌ايم که گرچه LE!‏ نرانسپوزون‌ها مستقیما در 
فرینهایسلولیعماکدی نا مب شکرگیری زو موزی 
Bb |‏ شروع مضاحف شدن‌هی نی لام اگونی) اج 
ریات جدیدی از JES SOD‏ رنوسی و سار ویئی‌های 
apg‏ سار کمک ng shag‏ هم چنن ان dent‏ را 
رنه دهند Shp‏ 
رسپوزیهای ام و ال در لیخ تکالی Stale a‏ 
جدیدی در فاد وزد دنداد ییا ان sly aS‏ 
شده در ole‏ چمبیت‌ها چندشکلی پیمورفیک بوده و در جایگاه 
خاصی Seo‏ فده درف دیگر)وجود BIS SB.‏ 
داشتن یک الحاق در یک جایگاهخاص منترک هستند از یک جد 
مشترک ls ole‏ جر Ste‏ که از نخمک Sp gered‏ 
gil oul‏ درآ اقا call‏ مد زمانی که از نالعا 


Jeph nla 89‏ ریخ و یهام 


وله نون سپری شدهاست ریز J ier‏ طیق تفای 
bute eo IS pole bls‏ تصادفیبوجد مد 
تخمین pli a)‏ چندشکلی‌های رتروتراسپوزونی بدون شک به 
درک ما از مهاجرت‌های glad‏ از هنگامی S‏ انسان امروزی!! 
تکام یاه و همتاخ جمبت‌های poles‏ شاف خوهد کرد 


تجرب و نحلیل داده‌ها 


ژن از یک نم کیب هسته تال 
دا م‌کد اه ون در آزیشگهمشاهه نود یک وکور 
تفای ay‏ ساخته شد ان رتور حون دو مر ای 
موب ی Sipe‏ بد و هرک ah Fn‏ داژن 
مامت به y eee‏ ژن مامت به کین زن 
مومت باکت مسین تسا یک SS EDI fy‏ 
می‌شود که حاوی یک ماک ای اختصاصی با کلروپلاست 
یبد یهن رشدکدهروی yale‏ سقید هس گر 


Sel sly‏ مین ما 


|: Homo sapine 


Sand‏ دراه JAS‏ کرووزو‌ه. پیش‌ینیهایی را 
pol‏ دهد (شکل ۶-۳۲ ise‏ ند ay‏ تال ین 
موجودتزنه کب ین مات نشان ab‏ شد‌ند با رلط 
تکالی پشنپادند بت بر راهد فسیلی نایز تولی 
DNA‏ سازار برده است. 8 الگوی نواربندی (باندها| به 
| شدت تکرریکروموز‌های پل تن مکان تبین موقيت 
DNA‏ کلون شده دروزوفیلا را روی کروموزوم درووفیلا از 
طریق هیریدیزموندرجا Sy)‏ سازیدرج شکل ۶-۴ 
ملاحقه (ass‏ و مناههنمودن bells‏ و حذفهی 
ae 6 pall Crp agin‏ نها می‌دهد 
سه نع تولی gly DNA‏ ان که یک DNA Jplye‏ 
do |‏ بصورت کرومزوم عمل نماید لازماستد مبدا 
همانندسازی که در مخمر ARS‏ نامیده می‌شود. تولی 
(CEN) pte‏ ود Uy‏ تلم در اتاهای DNA‏ 
(شکل ۶-۲۲ را ملاحظه کنیا 

Jpg *‏ (یک کمباکس RNA‏ پروین) نیت تنس 
ald sty,‏ داشته و هماندساریتلومها ob ly‏ ستتز 
DNA‏ کامل می‌کند (شکل FTN‏ | ملاحظه eS‏ در DAE‏ 


تلومرژ رشته DNA‏ دختری حاصل از سنتز رشته پبروه در 
هر تقسیمسللی در غلب برکاروت‌هاکواهترخاهد شد 
sine ۶-۲۸ JS)‏ ند 


نوم لسانی من طلابیبرای OLS‏ جدید در 
زیست‌شناس سولی Gaye lad Sle‏ جدیدی که 
ممکن است‌اساس درمانهای مر بای یماربهای نی اشند و 
رای شناخت ودک تریغ و تکمل gil‏ نخسنیناست.باین ال 
یافتن ژن‌های جدیدمانند یافتن the Bill > Zips‏ چون تنیا 
تفر ۱۸۵ درصد تولی نوم ,بروتی‌ها با 8۱۷۸هایی رای 
عملکردی را رمردهی می‌تاید. نمی و تین هویت ژن‌ها در 
تلزنم یی نس ماه می‌اشد در براربوت‌هه یل 
نار بون ایترنها نها جستجویریقععات بلند با قلبهای PB‏ 
ohh slay opt onl‏ مجر به شناسایی اغلب ژن‌ها 
می‌کردد در مق جسنجو بای ن‌ای bbe ila‏ ساختر 
ژن‌های liga‏ یچیده میباشد. ژن‌های plat‏ اغلب 
متشکل از اگزون‌های چند گانه‌ی نسبتاً کوته بوده و توسط 
ایترونهای غیررمزگدن بسا jie‏ جا aad‏ نمی 


E که‎ kets Fe 


oS laa‏ نیع وحشی که pyle‏ بهکانمیسین گرد افشلی 
تاه رشد کرد که درستون‌های 
اریشده‌اد Sau ۵ sgh‏ 


ay ad ob oy ad‏ ده 
ژلدرشکل زیرازیک تاد مار 
(Hela pla‏ ۵ مد 


| حماس به سین‎ a 
کنر ژن‎ ne pl ja DNA میبشند. هر نونه‎ 
سمت چب) یا ژن مقاومت به‎ i) مومت بهکنامابسین‎ 
سرض آنلیز ۳01 قرر‎ eal) سمت‎ J) ناسین‎ 
Sip گذری شده استءماکرهای‎ BM گرفتهآنستنی که با‎ 
حضورو غاب محصولات‎ gu lll phage cl Se 
21S Soul با هر و سوی از زمره‎ ALS در گاه‎ SPCR 
دربارهی سبک انفال زن کانامایسین به هسته چه می‌گوید؟‎ 


و هیا Mi123456798—0‏ 


رما سب 


کین 


)0( هنگامی که گياهان نسوارریخت اصلی, که برلساس 
میسن US aly‏ 
افدائ eg cad‏ وی مود Hei ah 35 lial‏ 
اه‌ها امه ig je‏ ان مشاهدت چهمیتان 
geal‏ کرد؟ 


Bal‏ شدند جهت گرده 


Si‏ ژنمقمتبه 9h eae‏ کروپلاست یا ایند 
a cal‏ ناسین که ه nal Bb‏ جاور ژن مامت 
به اسیکنینومایسین واردشد. تحت کنترل یک ps‏ 
JMS cl glenn‏ تخت تاو pln‏ اکتینوماسن: ب 
J‏ یر بای lad Gu ea‏ یهن سب رشدکرده 
Sap sy‏ حاری ناسین تخاب شدن این کیان 


توانمند 


حاوی دو ژن مقاوم ب آنتی بیرتیک ورد شدء به درون (نوم 
کلروپلاست از طریق یک نوترکیی؛ می‌باشنده هر چند مقلومت به 
alls‏ ین نمیگرد چون تحتکنترل یک پروموترهسته‌ای 
میبشد.اين یهانمقاومبه کمایس بای چندین نسل 
رشد sd wb‏ و در مطلعات زیر مور SS JB eliza‏ 

(a)‏ برک‌های گرفته شده از گیاهان تراربخت مقاوم به 
اسپکتینومایسین در یک محیط کشت روش گیاهی حاوی 
کانمایسین ور ده شدن.برخی زین ah ta Joe‏ مارم به 
کاناهایسین بودند و نبدیل به گیاهنی مقاوم به کنامایسین شدند. 
کرده‌های[پدری|حاصل از یهن ماو به ناسین جهت گرد 
nl) aly lal‏ تاربخته) نوع وحشی مورداستفادهقرر 
Se‏ در تاو هیچ DS‏ از کد‌ه هار segs‏ 
دانه‌های حاصل روی محیط کشت با و بدون کنمایسین رشد داده 
شدند.نیمی از این داه‌های رشد کرده حاصل, مقارمبه کامایسین 
gpg aS ol S Bie ang‏ میسن امکان ادهش 
که خودگردهافشائینمایند ده 
نسبت بهفتی‌های حساس به انایسین رشان دادن زاين 


ت ۲ به از beg‏ فاوم 


Ap در مور موقعبت مکانی ژن مفاومت به کانامایسین,‎ lsd 
OS می‌توان نتیجه کیری‎ 

() رای aS‏ مین شود که یال ژن مقومت به کمایس 
به هسته از طریق یک RNA DNA‏ حدواسط نجام شده J‏ 
J DNA‏ هگا aby of‏ کرده استخرع aa‏ ین گبهان از 


Lasts نگآمزی‎ 


elt Kiemet ای که‎ 
یلیر‎ RNA 


Yung Ast‏ ۲139 (سز 


شود lil‏ بیان ژن در تک‌سللیهاو بکتری‌هنیزنقش مهمی 
Sp ashy sit‏ همین cob als‏ ساگری مان ین Bian‏ 
آنزیمی واجزای col abe‏ موجودات و محیط غذابی و فزیکیمتفیر 
پرامونشانمی‌تود. در Cay‏ رای که دنم یک BRAS‏ 
چگونه به تغیران محیطی پاسخ می‌دهد چگونه ناهنجاری‌ها به 
daly‏ بان لا نها یجاد یود و که یک موجودبرولی 
چگوهرشد مین ضروری استکهمانکش‌های ولوی که بیان 
y‏ تلد روتین‌ا را کول ihn‏ بهخویی درک oS‏ 

Spl‏ اساسی بیان ژن(فرآیدهایی که باعت می‌شوند 
SOU‏ که درون یک ژنفرر در به صورت بروتین AS‏ 
iS)‏ شود در قصل Je‏ مور دندز 81801۸ به 
ele gil RNA‏ درد تا رنویسی را نار و یلزید 
ترینفتهای مکمل iSpy ay‏ 011۸ یه کن و 


می‌شوند. Sh Ad LIL IALRNA‏ ۲719 قمزا 


فصل 


کنترل بیان ژن 
در سطح رونویسی 


رنوس مطالب. 


JAS‏ بان تن در باکدری 
۲ مروری بر کترل ین ژن در بکاربوث و 
RNA‏ پلی‌مرازها 

lg gn HSS glo} در‎ gar gl ۳ 
مهارگرها و فعال‌کننده‌های روتویسی‎ ۴ 

۷۵ آغاز رونویسی به وسیله RNA‏ پلی‌راز ‏ 
۶ مکانیسم مولکولی مهار و فعالسازی رونوسی. 
۷ تنلیمفعلیت موامل ed NS‏ 


۷۸ تنظیمادمه وخاتمه رونویسی. 


مایر سیستم‌های رونویسی یوکاریوت 


در فصول قبل مشاهده کردیم که خواص و اعمال هر لول با 
ینایک آن سول درد تین می‌شود. ان قصل وفصل 
بعدی, چگونگی تنظیم نوع و مار پروتشن‌هایی راکه یک سلول 
موجود پرسلولی تولید می‌کند: بررسی می‌کنيم. کنترل بیان 105 
oll ald‏ استکه رشد یک موجودپرسلوی یا یسم ثل 
خود ما یک سول تخم قح اه به زان سول مختلف که ما 
تشکیل می‌دهند,کترل ge‏ زمنی که بان ژن fee‏ احراف 
شود. Se ale yal‏ و سلول ب سوی سرطنی شدن 
پیش aye‏ در فصل ۲۵ بهطورمفصل خواهیم دید که ag)‏ 
وجود اند که gle‏ رشد سلولیمی‌شوند و همین ژن‌ها در حالت 
سرطانی سکوب paises‏ ای که ن‌هیی که agen‏ 
- سلول را ان Se‏ طرز غیرسموی قعال 
ph‏ اهنجاری‌های Gj de‏ مود منجربهارساییهای 
تکای و رشدی se‏ شکاف کم و شکان ین حفرتقلب و نز 


a eee 


قواعد وله در بروکبوت‌ه ویب طزیچیدتری در hop iby‏ 
عمل plies Spe ah a‏ شکل ۷-۱ یک صرور کل بر 
lit SiS‏ بان زن‌هایبوکاربوتی و ge‏ ستکه دای 
فصل ذکرخواهد ند بعث مي‌کنم که چکونه یک نولی خاص 
DNA‏ نون is Hh Saal‏ عمل مین و محلی 
رای io ae Jas‏ است la ale)‏ ند کرو 
مرن وان که RNA‏ یز مسئول رونوسی, چگونهبه 
تولیپروموترمتصل می‌شود وستتز RNA‏ مکمل gSIDNAL‏ را 
شروعمی‌کند. در Sih ou doy‏ مت کردن فد رنویسی 
توس مهارکننده و فمالگره از 5b‏ مینکنشآنه با کملکس‌های 
Shy‏ چندپروتنیش را بررسی wile‏ برخی از ان کمپلکس‌های. 
چندبروتینی باعث تخیر تراکم گروماتین و نغیبر دسترسی 
sDNA‏ کرومزومی به عوامل رونویسی و 0۱۸لی مرها 
می‌شوند. کمکس‌های دیگری سرعت انصال ۱۸یا به 
DNA‏ در محل آغاز رونویسی و همچنین فوانی فرآیند آغاز 
he Lh asin‏ سپس در مود چگونگی ان بک زن 
خاص توسط Sy‏ ویژهای از ۲۰۰۰ نع عاملروویسی که توا 
[نوم تسان رمز می‌شود, بحث خواهیم کرد در ضمن مراحل Ade‏ 
yl‏ را pals‏ دک یت خود rag ely‏ نیم 
Uae‏ ین ژن در مکان وان صحبحاطمان حال شود در 
Jel‏ ما اذمه رونویسی و AIBA‏ رونویسی همین 
طور کترل ررنوسی lag}‏ که 0۱1۸]هابی تلد iS ge‏ که 
day‏ محصول cle‏ آ‌ه نیست نیز Se ery‏ بردزش 
RNA‏ ومسبرهایپس ار ویس که ان ژن‌ایبرکاریتی 1 
کت pa‏ فصل Cou‏ ی‌وند فصول دی به خصوس 
۴ و ۲۲ cela‏ بان می‌کند که چگون رونویسی توا 
میانکنش‌های JES dale he‏ می‌شود و چگونه این کنترل ژنی بر 
arya)‏ نوعخاصی از pla Joe‏ موجودزنده پرللی مت است. 


ال بیان ژن در با کتری. 

از Sle bel‏ و عاکرد هر سول توا بوینهای آن 
مول تمین می‌شود JAS‏ بیان of‏ از نی اساسی در 
زیست‌شتاسی سولی و ملکولی است.به طر یج تصمیم در مورد 
اينکه رونویسی یک ژن از شوده مکانیسم عمده کنترل بیان 
پوتتن‌ها در سلول استءزملی که رونوسی یک ژن مهار شده 


ات oti MRNA‏ مبوط gi cla‏ سرعت کمی منز 
Sey ie‏ نی که ونویسی یک زن فعال می‌شود 


ye‏ آغا ترجمه به سرعت رونوشت ells aie‏ م‌کنندو 
این RNA‏ بهعنان MRNA‏ ار Sj ope oper She‏ 
متحمل تغیرات دیگری شود. در Vay Se‏ رونوشت Abs‏ مورد 
SoS eo SBD‏ در نهایت GEMRNA‏ را تحویل ميدهند 
J)‏ ۴-۲۵ بی زین مرح IMRNA‏ معلی که ساخته شده 
یعنی از هستک‌ها به یتوبلاسم که محل ترجمه آن به Osa‏ 
است. لب کمک ppp‏ 111۸ و (cole oie‏ نتقل 
می‌شود (شکل ۳۲۵ 

sh gay‏ تیم درهر یک ار سطوحذکرشده در مسیر ان 
ژن منجربه یل again Aba‏ سلول‌های abe‏ وی در 
مراحل رشد و تکامل مفوت و یا در پاسع به تغیرات محیطی 
می‌شود هرچند که AEs‏ بای تنب و بان ژن در هم این 
مرح وجود ده کل آغاز رونویسی [ 5 ول) تین مکثیسم 
برای تین این نکتهکه کدام ژن‌ها بیان شوند و چه مقدار ATMRNA‏ 


به نبع آن چه مقدار پرونئین تولید Ops‏ می‌باشد. مکانیسم‌های 
مولکولی که بیان زن را در سطح آغازی ننظیم می‌نند بای 
فریندهای aS‏ از لول و از جملهرشد و نمر یک موجود زنده 
پرسلولی از یک سلول لاح بفتهتخم.پاس‌های al‏ مار در 
مقال میکرورگتیس‌های اریز حفظ می‌کند و lass‏ که 
aay‏ دستگاه عصی در ی BBS pS‏ ام یهن 
ضروری می‌باشد. 

زمنی که اي مکلسمهایکنترلی که مسولکنرلرونویسی. 
yin‏ طور سحیح عم نکننده فیط Seals fae‏ ست رخ 
دهد به طور مثال کاهش فعالیت ژن Pant‏ منجر به نقص در تکامل 
عنیهمی‌شود. 1816 یک Sole‏ رونویس است که به طور طبیعی 
ube‏ ژن‌های دخبل در رشد al) ete‏ عهده درد [شکل ۱۱۳۲۶۵ 
ملاع (4S‏ در جنران eae So‏ در ibe‏ رونویسیمنجربه 
Sealy‏ جفت بل hop ld‏ مرکه(شکل ۳۲-۳۱ رز ملاح 
Sch (aS‏ تغیبر ساختار گل در گیاهان (شکل ۲۲-۳۶ را ملاحظه 
کند) و ale‏ داد یی از سیر نهنجاریهای رد می‌شود 
هی است که لایههای galls‏ 


روتویسی NA‏ 
دراین فصل,روی این موضوع متمرکزمی‌شویمکه چه مکنیسمهای» 
مولکولی زمان ین ژن را مین Sle de se ee‏ 
تنظیم رونوسی در باکتری‌ها راکه شامل بروتئین‌های مهارگر و 
فعالکننده‌ای است که به توالی‌های خاصی در 10(۷۸ وصل می‌شوند 
و رونویسی زن مجاورشان راکترل tS‏ برس مي‌کنيم, ابقی 
فصل روی تنظیم رونویسی در بوکربوت‌ها واين که چکرنه همان 


۳۳ زیست‌شناسی سلولی و مولکولی 


۵ شکل ۷-۱ مروری بر کترل رنویسی در AS‏ رها اکن Sent‏ خاصی از Ape Jae DNA‏ با کملکس 


مان واگ مصلمی‌شودباع با شدن Say gS‏ ۱۸ پر سیر ال سیب 


csi وهای کدک‎ itary 


پروموتر می‌شود.زن‌های Jobe‏ در ly‏ نشرده روماتین ق درد slash a‏ که اتصال she RNA‏ و bie‏ رونویسی عمومی مربط با نها نزب 
0۱۸ هار sang Sele‏ مگب عکس ال oa‏ کی Jel hs‏ یآ یی توس 01۸ پل هید و 
با منکن باکملکس جنیروینی کمک cal oS cos Suu‏ می‌شود. 


AS page‏ لاتوزموجود در شب است.از نج که یک پرون 
jl se‏ یک احی BT‏ میشود و MRNAS‏ وی مین 
ژن‌هایموجوددریک رن به طورهمزمان کول مشود دقع 
a lags San‏ یک ناه ال وبا هار م‌وند ونوسی از 
opal Sy‏ همین ور یک ژن جدا توس i jy‏ ین 
RNA‏ با وبروتی‌ای خا نار وبا مهارکنده کول 
yoy‏ در 2 بای jl‏ نوی RNA‏ پیز میبایست 
به یکی | sli‏ خااکوچک ge‏ یا )0 متصل شود 
رایچترین عوامل سیگما در واکترها 07 است. "40 RNA‏ 
یا وتولی روت 0۸ متس می‌نود نع اسی را 
le‏ وب ais‏ می‌شودکه یک تیه ۶ فت بایدر 1۰و 
یک jhe Va‏ در 7۵- تست به محل cig Bl‏ )1( 
است. دوع وهای ۱۰- و RNA Jonny NO‏ پر هرد 
E.coli 90%‏ می‌سازد (شکل ۴-۱۰ Penn edly‏ 
که بهپلی‌راز بواسطه "07 متصل‌اند درناحیه ۳۵و ۱۰ قار ارد. 
RNA‏ پلی‌مرز از E.coli‏ به نواحی پروموتری DNA‏ از حدود 
Me‏ ۲۰+ از طریق میانکنش‌هایی که نسبت به تولی 


1. نوی‎ 2 Corepressor 


MRNA‏ و پروتئن‌ها یا پررتئین مربوط به آن؛ با سرعت 
apt ye age‏ در الب باکتری‌ه و موجودات تک سلولی 
ین نها ه مور تلیق ماین زیم سول و با ساختری 
len le‏ با یط ای و dae Sop‏ نیم می‌شود لا 
PESOS‏ یک مان آن بخشی از روتوم خود این مین که 
در ثرایط حاضر برای بقای آن ضروری است. در این مرحله 
جنههی اصلی کل رنزیسی در باکتری را باون 100و 65 
گلومین ستزدر 0 تاه نان ثال‌های وله nee ern‏ 
at‏ مکایسمهای ماه و مکانیسمهایدیگری مسئول کترل 
بیان ژن iy My‏ هستند که در دمه فص به ag)‏ م‌ردازيم. 


آغاز رونویسی نوسط INA‏ لیا تبیی نزمه Sait‏ 
عامل سیکمابه آن‌است 

Ecol»‏ تقریباً یی از زن‌ها در دسته‌هایی به نام اپرون 
gu iba ans‏ محل ژنهای مستول رمزدهی 
پروتینهای یک سیر ملولیکی با زیراحدهای یک زیم 
چنزراحدی sh sae‏ من رون که درف ۴ بحش 
شد یی yp‏ رای ستز یتفن ولد میک کل 
a (IT‏ طور شاب پون 1۵6 مسئول رمزدهی آنزیم‌هابی رای 


E 


خامی به ام apa‏ ۱96 متصل می‌شود این تولی با ندیه غاز 
رونویسی همپوشائی نارد بتاراین مهارگر 86 با انصال بهاپراور» 
اتصال و آغازرونویسی jn RNA‏ را مهار می‌کند (شکل AVY‏ 
با ظهور لاکتز در محیط, لاکتوز به نوعی خاصی از زیرواحدهای 
مهارگر STAC‏ خود پروتنی ۴ زیرواحدی است» متصل می‌شود و 
باعثایجادتفیرا کنفورمسیونی در پروئینمنکور و باعث Abe‏ 
آن از تولی رتور می‌شود. inh oie‏ می‌توند Beans‏ 
متصل بشود و فریند رونویسی اپرون 180 را آغز کند. با col‏ وجود 
زمنی که کلوکز هم در محیط وجوددشته اش سرعت فریند غز 
aus) agi‏ ات در دی که ای مختلفرونویسی ا 
از A (i‏ بایناست و oS dus‏ از SIRNA‏ 
shoring‏ مربوط به رون 40 تولید می‌شود به ان علت فراوانی 
غاز ونوسی (در این ul la‏ است که تولی ۱۰- و AD‏ 
پروموتر ae‏ تولی محل اتسال ادا رای "67 توت درد 
به محض اینکه گلوکز محیط کم می‌شود و CLE‏ درون سلولی 
lye cub 596‏ ات۳ اتید ولکول‌های AMP‏ حلقوی 
CAMP)‏ ب ین تغیر اسخ می‌دهد. با افزایش بان غلظت 
۳ این مولکولبه جاگ copy‏ 9 هریک از زروادهای 
پروتین CAP‏ دیسمر متصل می‌شود و بسا ایجاد تقیرات 
کنفورماسیونی دراین پرونئین باعث انصال آن به ناحیه 6۸۳ در 
مطته کترلروویسی ژن 106 می‌شود کمپکس dug CAP‏ 
میانکش با پلی‌مراز متصل به پروموتره باعث آفرایش چشمگیر 
سرعث از رونویسی می‌شود.اين فعالیت منجر به سنتز MRNA‏ 
apy!‏ 6 و Ip eal‏ 
مشود (شکل EY‏ 
aly»‏ ارو la‏ خلی Tj Fate‏ استکه درل ۱۷-۷ 
نان ده شده است. هار تدامری ily Lac‏ طو همزمانبه 
۲ناحبهمتصل می‌شود یکی به رتور al‏ )1000( که با #حیهای 
که درآن RNA LDNA‏ لیمرازمتصل می‌شود همبوشان داردو 
دیکری با یکی از اپراتورهای تنویه که در و0 و )18002( و =A‏ 
aes)‏ را درد [شکل NET‏ هرگ ها دیمری از موکوای 
دعر است. درواقع هر دیمر با یک Jae gy)‏ می‌شود a‏ 
همان مهار ترامری law‏ به اور وله 91 بکی از 
lage‏ 498 به یل نف پذیری DNA‏ مک‌ذر اس 


پروتین‌های آیرون Lae‏ به مقادبر زیاد 


1-Catabolite activator protein 


2. Cataboite reseptor protein 


DNA‏ اختصاصی نستنده متصل می‌شود. 
je uu RNA 0”‏ کردنرشن‌های DNA‏ 
اب yeas Jl‏ همین طر ال کردن رشتهمزدهنده به 
Jed ole‏ پم Hy‏ یی در + کمک می‌کد (شکل 
۳-۱۱ مرطه ۲ diode‏ کید tes by‏ رای پروموتر 
کملکس BNA‏ مر $0 تولیمحفطتشدهپرووترهای 
قدرتندی یبد اي oe‏ استد 
Toast ۱۰ ast‏ 
TIGACAT. 15-17 bp. TATAAT‏ 
Sys ofl‏ نشانگر اهمیت آن jh‏ در این موقعبت است. این 
توا تیا 2۱۷۸ نان می‌دهدکه در eae‏ مدرد 
همان جهی که صورت ۷۸( رنوسیمی‌شود(درواقع ان رشته 
غیرلگوست). RNA‏ پلیراز "0 ابا به DNA‏ دورشته‌ای 
متمل م‌شود بدا ینک یز also‏ ووسی کرد 
"رها میشود لا 07 بون یک عال آغازی عم م‌کد که 
رای JB‏ نوی از al‏ ول ينعم بای hay‏ 
۷۸( بی jel asl gS‏ را سپری کرده است؛ ضروری sa‏ 


آغاز رونویسی اپرون 86 می‌تواندمهار وبا فعال شود. 

زملی که p Ecol‏ یط face‏ قا یرد که فاد قتد 
cal jgSY‏ ستتز 70101۸ مربوط به رون 26] سرکوب می‌شود. 
نا لول sigh‏ خودراصرف تلد lapel‏ نکن که ونان 
بای سول سودی ناد در peli gS Sly?‏ معط 
باشدکه ای لاوز po pou 2 ash‏ $85 1 
a ie‏ ها ی پا سعت زد نز ورد بای 
متاولیسمیمی ودک لکد محیط lea‏ ی وجد دشته 
باشد ول معط از لک خی شده th‏ ان تیم ملک از 
طرق سرکوب رد رووسی ابو 186 نی ستکه لور در 
aoe‏ وجود درد و Gel‏ ستز MRNA‏ تحت قرط مختلف به 
they‏ مزر عا و وین ely fab‏ (6۸8) با 
همان ۲۱6۴ پرتئن گرد cyt‏ | که هر یک به نوی 
خاسی در تمه کل رنوسی Be of‏ متصل م‌شوند. کل 
می‌ود(شکل WY‏ 

رای 8 sin‏ اون > jl‏ شوه یرواد نیم 
RNA‏ پلرازمی‌یستبهبرموتر 6 در وحی ۳۵ و “No‏ 
Jae‏ شود نی که لاوز در محیط ناشد She‏ اب Dp‏ 


| زیست‌ششناسی سلولی و مولکولی‎ aa 


gaeain gem 
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8 ٩ 
ae re _ 
diem Stn 


۵ شکل ۱-۳ مبانکش مهارگر ۱۵6 -پراتور. Se‏ تافری 1a‏ 
رو له 21و یکی رتور نویه 02 rh OBL‏ هسزمان 
متصل میشود 

نیش لت ke‏ 1 در لورت 01 افزایش Bike Jil‏ 
به 01 pl‏ بی درد.تقریً به ای هر سلول E.coli‏ ده مولکول 
تمری ae Ser‏ وجود درد Just Joa‏ به 02 و 03 ترا 
همیشه یک مهاگرتزامری به 01 نزدیکتراسته در مایسه با 
gb‏ که ان ه مولکولبه صورت تصادفی در سلول پخش 
می‌شدند. در صورتی که 002 و 03) هر دو دچار هش شوند مهارگر 
lac‏ دیگرتونییاتصال به این توالی‌ها راز دست می‌دهد و تا ۱۷۰ 
باب هر پرووتر Ine‏ کاهش age‏ در صورتی که نها کی از 
3 03 دجر چهش شود فریند مهار دور کاهش می‌بید.این 
مر حکی از آن اس که یک از ايند ندیه نقش تعریکیروی 
فرآین مهار درد هرچند پروبوترهای slag}‏ مختف E.coli‏ 
شباهت زادیبه هم اندلی وی وقیآن‌هااهم نرق می‌کند 
این ولی پروموتر اس که در he‏ پررتی‌های Shee‏ وا 
ais‏ سرعت fl‏ روویسی ترس کمبلکس ۷4( ی 
7 تمین he‏ پرومترهیی که alae er‏ ید فد نز 
رونیسی می‌شوندتولی TO yl‏ مشاب با بروموتر ید که فلا 
ننان دادیم دارن. این دسته از پرومرترها را پروموترهای Sed‏ 
lal he‏ بوخ کم آغ نوس ررهری م‌کند با 
Jou I‏ توت 5 و نها | پرومترهای عیف agp‏ 
رون 06 دراقع یک پرومتر ضیف است. تالی ان پروموتر که 
جدینجیگاه با پرمت Jal‏ تفت اد ان aS‏ سرعتآغز 
روویسی با ye po‏ از هم تک می‌شودو گر 
CAP-CAMP‏ افزایش ge‏ 


مولکول‌هایکوچک از طریق مهارگرها و فعال‌ننده‌های 
منصل‌شوندهبه oly DNA‏ تعدادی از ژن‌های با کتربایی را 
نت مد 

رونوسی اغلب ژن‌های ات توسط فریندهایی شیه به 
آنچه در موردابرون ۵0 گفنه شد نترل می‌شون. هرچندکه Sp‏ 


Ecole rises re 


i 


شکل ۷-۲ ps‏ رونوسی از اپون درا SPL (YL)‏ 
کترلی مشکل از صد جفت با اس که Jel hy able‏ نوم 
پروتن adhe‏ ۸ که محل Jat‏ فده مپویکی ات 
sig‏ :هه محل Jel‏ کبکس yA‏ -"»است و ور 
lac‏ که یاه اختصامی ال Se‏ الست. 87 ین ژن carl‏ 
اس که در سمت ca‏ نان اد ده است. در را فد 
لاترب Slee Ja‏ :هه مه خاص خود باعت کاهش 


رونوسی اپرون 106 م‌شود که از طریق مهار فرب نز صورت می‌گیرد 
"در حضور 68 5 iY‏ انز تال Sem‏ مان از رتور 
جدامی‌کدواجازه میهد کپاکس RNA‏ پیز - اه وتیسی ربا 
سرعت کمی eres Ho (Sel‏ رون HIN‏ رخ ميدهد 
که apy pSV‏ نات باشد و کی 9 معط ناد oa‏ شرا در 
اسخ به علفت کم yet Hej ۵۸۱/۴ EAL SS‏ و کمپلکس 
CAP-CAMP‏ ب منطقه 2۸ که در Sank‏ رون J lac‏ ار 


dae‏ می‌شود وید ار رویسی نیک می‌کد 


dae‏ آچه دیدن DNA‏ حول نکنوزم‌هاییورینی ندیم 
(شکل tt PR‏ این اپرتورهای تنویهافایش غلفظت مهاگربه 
صورت موضعی حول aol‏ رتور »همان جابی که اتصال 
RNA‏ ییاز مهار شده cal‏ میباشد از نج که sp ne‏ 
اتصال وبسته به غلظت مولکول‌های درگیر در رید اتصال است. 


سیگمایشبیه 07 هستد به Jl eng‏ مهگرها و عا‌کنهها 
به Jail bu you lp‏ لیر صورتمی‌گرد و فد خر 
توسط کمپلکس jah RNA‏ 07 صورت می‌گید 


رون ویسی تسوسط کمپلکس gRNA‏ پسلی‌واز - Lea‏ 
gnosis id‏ که به احی‌ای در دوردست پروموترمتصل 
می‌شوندترل میشود. 

Sls‏ از coll aban le‏ (0۳)خیی با تولی سار 
توامل سیگمای شبیه 07 منفاوت است. روویسی زن‌ها توسط 
RNA‏ پلیمرازحاوی 6۳٩‏ فقط از طریق اتصال فعل‌کنده‌هایی که 
محل اتماشان بر روی ots igs  هدنیازفا | DNA‏ 
iA‏ لاست 


می‌شود. افزیندهها(تشدیدکننهها| Layee‏ ۶۰ 
نقطه آغاز هستند. حتیزمانی که افزانده بیش از یک gS‏ بازز Abas‏ 
آغاز فاصله دشته باه فالکننههای **0 می‌تانند رونویسی را 
Sb‏ رین تال شاه ند ال کدی 0 رین ۱۸:6 
[پروتینتنظیمی نیتروزن)است که رونویسی زن 0۸ راتحریک 
gap aS‏ لین نتاز که سید مه وتان از 
امد Seg‏ و Shigd‏ می‌ازد تلد Sp RNA iS‏ - 
7ب پروموتر OA‏ متصل می‌شوند ولی باعث چدایی دو رشته 
gd DNA‏ ووویسی راغ نمی‌کنند ان کیلکس 
توسط پروتنین دیمر ۱۷۱۳6 ال شود. پروتین ۱۲6 از طریق 
پروتلن a ib‏ نم ۱۸۳8 تنظیممی‌شود در پاخ به مان 
پاینگلنآمین در باکتری NUB‏ پروتتین دیمر ۱۷1۳6 را فسفریله 
Se‏ وین yy‏ فسفریلبه تفای 
0۸اع متصل می‌شود ۷1:6 دیمر قسفریله متصل شده به قزانده 
پیز - 8 اب تلو DNA oie‏ به Fraps‏ متصل 
می‌کند و غازروویسی را تحریک می‌کند 

۱۷6 میکروسکوپ الکتوی نشان می‌دهند که‎ lar 
فسفریلهمتصل به تولیآزینده و یلیماز - 07 متصل به تولی‎ 
پروموتری بهطور مستقیم با هم مینکنش دزند و یک لوپ در‎ 
طور‎ SANE بن این در جیگاهتشکیلمی‌نود|شکل‎ DNA 
که بدا در همین فصل شرح می‌دهیم این مکاليم فعال کردن‎ 
شایعفملکردنرنوسی در بوکایوته‎ phe رنویسی بادآ‎ 


لادست پروموتر 


ام 


ile‏ بای هر Fy‏ کم با هم مقوت cal‏ ملسم کل 
Jal os‏ یک bans Se sly‏ ریبک زنب 
oy!‏ استکهآاز ووسی را نع ی‌شو. یک مولول کرچکبه 
Ske‏ مت می‌ود ان طریق وی تال ب ۷۸( را در 
lit)‏ میک و درتیچه سرعت رونوسی را متسب aN‏ 
سول Sg‏ همان آچه در رون ۱46 ددم دی ej‏ 
کترلی وی دربو ترا دی بک با بیش ازیک رو وه 
نیز هستند که در oli‏ مهار نقش دارند. 

پروتین‌ای fos Jud‏ ساند CAP‏ در یرون ها 
J hen gay‏ ژن‌ها رکه دای محلی بای این زین 
هستن نیز کل ple CAP she igs‏ مواگول‌های 
فالکنده هم با DNA yg RNA‏ سمل میشوند و 
eatin‏ از ژن خاصی را تحریک می‌کنند نی انصال به 
ای مولکیل‌های له مود 9 پسخ به Sah‏ 
ple‏ تظیم شود ان عمل از طرق Lape Jal‏ لاد 
کوجک (AMP sks)‏ وا فایندهایپس‌ترجمهی مان 
که date‏ فضای پروین را تفیر 


mad‏ بر 


می‌دهند صورت می‌پذود. 


آغازرونویسی از برخی پروموترهانیازمند عواسل سیگهای 
متفوتی است 

351 پوموترهای Ecoli‏ با شکل رایجی از RNA wil‏ 
لیا که در Shas‏ با 07 استه رتوسی را آغاز مین 
رویسی دستهخاصی از ها توا RNA‏ لیا یاکتری 
2.۵1 صورت می‌گرد که به یکی ز نع دیگر عامل سیکمامتصل 
است و b> lg‏ شدهدیگری به غر از نچه 78 شناسایی می‌کرد 
lls |‏ (جدول aly cl VAN‏ سیگای متفوته 
بای ریس از دسته‌ای از ژن‌ها که مروط بهعملکرد elie‏ 
هسننه مان ای که در پاسخ به شوک حرانی walk BU‏ 
تحرک و ISL‏ در واترهای کم مثبت)؛ دخلت داد در 
باکتری ۳.0۵ علاوه پر عامل سیگمای رایج که همان 01 cad‏ 
شش عال یکی دی وج درد ری کم میت ای 
Jule ۶۳ Streptomyces coelicolor‏ سیگمای ستفوت joy)‏ 


می‌کند. این گزارش براساس بررسی بیش از صد ژنوم یوباکتریایی 
استکه تاکنون نام culo‏ اکتر نها ساختار عملی مشاب 
bl ijbo™‏ یک دسته که Jbl‏ بی‌ارباط است E.coli po‏ 
jel!‏ رنویسی توسطا RNA‏ پلی‌مرازهایی که حاوی Ble‏ 


Jn فالتا‎ 


set lS Sit‏ مرو توا 
eying‏ تاه 1 apts‏ ۳۵ 
Sabai 7‏ بای سلول ضروریان اخاننگه‌را TTGACA TATAAT‏ 
و اظب زن‌ها در PS badge‏ انیت 
ژن مره سکون فا لغب ژ‌ایاستز‌هی TTGACA TATAAT Gere‏ 
۳ .یی که | حضور روتن‌هی دنر ده در سیتزول 6۸ 10۲0166076۸۵ 
فعال می‌شوندهژنهایی که چابرون‌های مسئول ترمیم Satin‏ 
yi‏ و همین طور سیستمبوتزی که برای هار 
پروتی‌هایناخورهسینزولآمهمی‌شوه رز Sp‏ ۸ 
6 درتتجه حشورپروتیهای past‏ فضای TCTGA‏ 
wads‏ و غشاء Ppl‏ بیان opty‏ زن‌ایی که رای CTAAA‏ 
ای ی‌کندکه Fe‏ رب پوسته للیم‌دهند TTGGAAA‏ 
of‏ ژن‌های مربوط بهتجمع تاک CCGATAT‏ 
by shop Feel‏ ه جذب Gtaato Felyl‏ 
ast aa = Se we‏ 
ogo‏ مربوطب ملسم نیترزن Jelly‏ دیکر نت 


یک ety‏ گذرن از es‏ است که در شامی GBD‏ 
Ms‏ درد مین easy‏ این ign‏ ختصاصبتته 
ge‏ سفات Sate‏ می‌ود و مین Slee ol ise‏ 


Sal بک پروتین سیتزلی‎ PROB کیازی داد و‎ ogy 


حفرات بزرک پروتبنی موجود در غشاء خارجی ECO‏ 
lage‏ اجازهمی‌دهد رنه ce‏ محیط خارجیو فضای پری‌پلاسمی 
حرکت AS‏ درنتیجه زمانی که غلظت فسفات محیط کم می‌شود. 
غللتآن در فضای پریپلاسی یم می‌ود و امث cnt‏ 
فسفات از دمین بری‌بلاسمی PHOR‏ می‌شود (عکس ۷-۵ این 
pa‏ ات غیت ipa‏ در دمن سیتلاسمی POR‏ 
می‌شودو ال شدن عملرد رون کنازی آن رد بی خوهد 
POR ab‏ ال هداد فسات اما از 4ATP‏ یکی 
ke dn bya‏ دمن ری خودش تال می‌دهد 
[خود فسفریلاسون) با لقال همان فسفات به یک آسپرتیک اسید 
خاص در 2:03 این تین رز حلت خرف هیک فان 
نیس a Jb‏ می‌کند شکل SL PHOB Jd gaint‏ 
16H‏ بیان چندینژن می‌شود که بهسلول کمک می‌کند با یط 


6 دزی GATPate el‏ نیز هست و Fyn‏ 
ATP‏ رای ال کدن پا - 6 متصل به Saas gy‏ 
0 فشسفریله لازم است. ناهد این gf eal‏ است که جهش 
بافته‌های حاوی )۱1۳ که فاقد عمل ۵۲۳۵56ی هستند در 
تحریک nd‏ 6۴ بای پر کردن دورنتهای DNA‏ در له 


El‏ دچار نقص هستن. چنین نتیجهگیری می‌شود که هیدرویژ 


ATP‏ رزی مور نیز بری با کردن DNA By‏ را تأمین 
ae‏ همقل Spud‏ ری ادن DNA ie‏ 
نقطه jel‏ ای بههیروز op ATP‏ 


بسیاری از پاسخ‌های باکتربابی توسط سبستم‌ها یکنترلی 
دوجزیی کل مینوند 

همانطورکه یدیم کل ین ژن glnA‏ مه واسمله 
دوپروتتن y NIFC‏ ۱۷8 صورت Gos aS ce‏ سیستم 
دوپروتیتی ben‏ پسخ‌هایبکتری به pa‏ محیطیراکترال 
می‌کند.مالدیگرمروط به وهی sPHOR‏ ۴08 است 
که روویسی ( در Gal‏ بهغالت فسفات آزلدتنظیم می‌کند. 


فصل ۷ - کول بان ژن در سح روویسی E‏ 


@ 


aoe‏ 6 سرد 
i‏ 


۵ شکل تجربی ۷۰۴ نشتیل لوپ ie DNA‏ ینکش NUC‏ متصل شده 9 RNA‏ پلیمراز - bo‏ يدهد. sot] abt‏ عکس 
میکروسکوب DNA jae) il‏ امیش Sand ga‏ د یک انا یر 8:6 eg‏ است و Sasa dy Se lg a‏ 
به ga) OED 0 sgn‏ عکس میکروسکوب کرت Jat)‏ ۱:0 ه RNA‏ پم - از طریق تشکیل لوپ درکن ین دو 
معل Jil‏ | شان ye‏ 


۸ aga سیستم کترل‎ ۷-۵ JS 
به غلفت کم‎ Guy Eel در‎ ۴ 
بری‌بلاسی یک بون‎ lay فسفات در معيط‎ 
فسفات از من پریپلاسسی ۳۵08 غیرفعال‎ 
eg جدامی‌شود اي فراعت تفر‎ 
تیا در‎ mw lad می‌ود که سین‎ 
نادب سیتولاسمی 33018 ال می‌ازد.‎ 
مین انتقل‌هندهفمال شده یک فسفاتگاما راز‎ 


ere 


همهم ATP‏ به یک Guten‏ حفظ شده در eth‏ 
os‏ ال میهد سبس این فسفات به یک 

Li stil,‏ 11 آسپتیک اسید در Seth‏ دریافت‌کنده پروتین 

gl sis 70‏ 3908 متقل apy‏ چندین 


۶ می‌نوانند توس یک Jad PHOR‏ 
فسفریله igs‏ بوتئین PhOB‏ فسفریله باعث 
فا شدن Hain‏ ن‌هایی یشوگ سول 
رم کردنپرتهی‌د که به سلول کمک 
می‌کند هب خلت کم Gul bad‏ دهد ین 
زنط phoE .phoS phoA Jl‏ ر و 


زیستشناسی سلولی و Poe‏ 
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cal *‏ اتصل به DNA‏ ی بیشتر مهرگرهای el)‏ 
توسطهای مولکولای SoS ai)‏ تظیم می‌شود این مر 
به el abst ta lo‏ م‌دهد نا رنویسیزن‌های 
خاصی راد لیخ به یر لت ماد غنابی مختلف در 
ae‏ و مابویت در یتولاسم تظیم کند. 

رون 1۵۰ برخی ای ee chsh‏ نی توسط 
بروتین‌های فعا‌کنده ننظیم می‌ودکه به نزیکی 
پروموترها متصل شده و سرعت آغاز رونوسی را توسط 
ub jhe, RNA‏ می‌دهند. 

lem‏ سیکای عمده در 07 است ولی چندین 
le‏ سیگمای با قدر کر نی cal‏ شداد که هر کدام 
تولی‌های پموتری مود BNF‏ متفونی را BS plat‏ 
* آغاز روتویسی RNA boop‏ پلیرزهای .8 به جزه 
نی که رای oF‏ هستند cs‏ توسا مهاگرها و 
فعلسازهابی تنظیم شود که به نزدبکی جایگاه شروع متصلٍ 
می‌شود. 

“ پلیمز‎ RNA توسا‎ gj # 


رونوسی می‌شوند 
توسط فعلسازهایی که بهافزیندههیی متصل می‌شوند که 
حدود ۱۰۰ جفت can‏ جایگاهشروعقرا BUSS‏ 
تیم می‌ود By‏ که یک فلا و RNA‏ راز 
میانکش می‌دهند DNA‏ بین جایگهتصال Gl‏ تشکیل dbs‏ 
ae‏ )$63 ۱-۶ ملاح کید 

# در سیستم‌های تنظیمی دو حزئی یگ پروتئین بصورث. 
حمکر عمل می‌کندو مان aU Ip‏ با سیر تکیت را در 
معیط آگهی می‌دهد تحت شرایط متاسب فسفات با 
ap ATP‏ یک هیبتیلین در رون حمگر مق 
می‌شود وسپس به یک آسپاتیک اسید در پروئین دزم 
(ly ts)‏ می‌شود. میس تنظم‌کنده باس 
a ab‏ شده وب وهای نظیمی DNA‏ متصل می‌شود 
و بدین رب رونیسی ژن‌های خاصی را تحریک باس 
می‌کند J)‏ ۷-۵ را ملاحظه کید 


1 2. Response regulator 


Reveiver domain 


کمود سفات مقاومت کنند. 
دی دیگر از پاسخ‌هایبکترایی توسط دوبروتین که با 
PHOB 5 PHOR‏ همومولونی رن کت می‌شوند در هر یک از 
این سیستم‌های تنظیمی؛ یک پروتین که حسگر نم درد حاوی 
دمن oS eon ced bate "Poss Jil‏ ۳۳018 است. 
نتل‌دهندهپوتین حسکر نیز Saag‏ ذمن ag‏ 
محیی راحي 
Sasa‏ می‌شود پولین لین نظیم‌کنه پاسخ 
yb washer‏ مین دریافتکنده! " مشیهناحیهای از PhoB‏ 


نویه 


[ماند من پر‌پلاسمی ۳08) که نیا 


است که توسط PHOR‏ فعال فسفربله می‌شود. مین دربافت‌کننده 
slay‏ استکه عملکرد 
این پروتئین را تعبین می‌کند. فالیت آين مین dg‏ عملکردی 
توسط فسفریلاسیون مین نریافکننه تنم phe‏ هرچند که 
همه anes J sage‏ و essay lage‏ 
هم at‏ مین انقل‌دهنده هر حسگر ویژه تنها ذسین 
درافتننده یک تیه پاسخ خاص را فسفریلهمی‌کند و 
باعث می‌شوند که پاسخ خاصی به Shadi‏ مختلف محبطی داد 
شود bly‏ میشویم که ۱۷6و 1166( که در الا Cou‏ شد به 
ای حسگر و Goby oasis‏ عمل 
می‌کنند این دودر یک سیستم دوجزیی تنظیمی عمل می‌کند که 
ole‏ زن 9۸ را کل lee he‏ دوتایی نمی 
بل - یرتیل ade did‏ در کیان نیز جود درد 


کتترل رونویسی زن در باکترا 
بیان ژن 2 پروکاربوشه و یوکروت‌ها در ابا توسطا 
HIS be‏ رونوسی را کنترل os Spe‏ 
می‌شود. 
#اولین مرحله در Jl‏ رنویسی در E.coli‏ اتصال زیرواهد 0 
کمپاکس شده با یک RNA‏ رازه یک پرودوتر است, 
تولی نوکلوتیدی یک پروموتر طول ol‏ را نیین می‌کند و 
uns‏ می‌کند چه تعداد مولکونهای RNA‏ پلیمرژهای 
مختلف مین بهپروموتر متصل شده و رونویسی بر هر 
Ses‏ 


SLs pret ip 


تب به صورت 


8 مهارگرهاپروتئین‌هایی هسنند که به تولی‌های رتور که با 
متر lias‏ داد وبا ودک آن ریگرد مت 
می‌نون تال apy Hl gl So ie‏ را هار 


ل بان ژن در inthe‏ 


ادن کروماین و اتصال Ba RNA‏ هرمن ی‌شند 
a Slee shoring‏ عاصر کتلیدیگری متصل می‌شوند و 
باعث متزکم شدن lyf‏ مه تال پم می‌شوند دای 
بخش ما در مو Sap‏ کل ان نوی بحث ینیم 
sacl local ey‏ مان سیسم بوگزینی Sn‏ 
dye‏ بخش‌های بعدی این فصل جنبههای خاص ty‏ 


RNA مسروری بس رکستترل زن بسوکاریونی‎ Bj 
پلی‌مرازهای آن‎ 

در باکتری‌ها Jp‏ ژن اساسا به لول اجازهمی‌دهد که با 
gli Sil gone Slt‏ رشد و تکیرش دربهتین ال 
ash‏ 9 مجوات Oa aly‏ محیطی نیز در بیان ژن 


pe زیت بشتر فرع‎ hoy 


pote‏ تنظیمی موجود در 101۷۸ ی Sy iy‏ درمجاورت 
هم در چندین کبلوبازی تاحبه آغاز رونویسی یافت می‌شوند. 
سنجش‌های مستقیم سرعت رونویسی ژن‌های مختلف در 
سلول‌های oe‏ نشاندده اس که نظیم JBL ay‏ رنیسی 
شای‌نرین روند تظیمی در بیان oj‏ موجودات oy Sy‏ همانند 
باکتری‌ها است. در ney oy‏ مد باکتری‌هابه My‏ خاصی از 
0۱۷۸ که مختص اتصال cal Shah RNA‏ و رونویسی ژ 
bd‏ غازمی‌نود بروموتر وین.رونویسی از یک پرووتر خاص 
توسطا پرتئین‌های متصل ay aps‏ 91۸ که عملکردی ne‏ 
مرک LI) LL SUAS IWS‏ تنظیم می‌شود از آنجا که 
پروتین‌های تنظیمکنده رونوبسی آغلب می‌توانندرونوسی را در 
همرهی با وهای دیگری فا یا ae‏ ناه هه 
صورت engage‏ رونیسی SSDNA SxS la Ip oh‏ 
عوامل easy‏ بهآ‌ه متصل Lays‏ در باربته از 
پروموتری که آن‌ه lt‏ م‌نندبرخلاف زنمپرکروتیفاصله 
ly‏ درد در برخی از مور dale‏ روویسی که بیان ژن‌های 
مرن پروتین را در Sach‏ لین میدب وهی 
تفلیمی که چند ده هزار جفت باز بلادست |مخالف با جهت 


یویسی) وین دست(ه چهت با ویس a‏ اند 
متصل میشون. به وامطه حضور چننآیشی,رونویسیازیک زن 
سمکن است با تال چندین عم ربوسی oly‏ تنظیمی 
مختلی کل شود عم pie ashe piace‏ 
در geile ages‏ در ی رشد pe‏ اد 

به نون payin Sys lg te Jie‏ 0۱/۸ در 
py itn‏ رده نع Pb rep‏ ال 
ae‏ وین Pan‏ ای تکون nls‏ نوی اصی از من و 
نعاع و وهی اراس که Dolph nage‏ 
م‌ند gh aly‏ هنوزیگوتی که فقط یک کی فال 
ان ۳۵۸6 ردان بانقص مادزادی gid Saninidia‏ عنبی در 


apt‏ اجاد یک بک yl Je‏ دست ژن‌ایی هستنده در 
یاسخ به شرایط aS pS‏ (هیوکسی) الا می‌شوند و بهسلول 
کمک می‌کند در یط هیوکسیک ale)‏ محصول این نها 
شامل پروتین‌های‌ند که جز abe‏ رگزاییترشجراند که ech‏ 
تحریک و 39 موبک‌هایجدیدب BACHE‏ مجاور مشود بای 
Jo‏ شاخص‌ترین هدف تهایی بولژیکی JAS‏ بین ژن در 
موجودت پرسللی aby pal‏ ژتیکی است که طی آن رشد 
مراحل جنینی صورت می‌گبرد Cyl lp‏ سلول‌های مختلف که 
San‏ هم یک موجودپبللی را می‌بازند بل شدن poe‏ 
زن‌ها در لل‌هایمنسب و دزمان خاص در رون رشد Sing‏ 
دار ll‏ موارد Sa‏ یک مرحله LIS‏ توسها یک سلول 
طی‌می‌شود برکنستپذیرنخواهد بود. در تبجه این نوع تصمیم‌گیری 
اصول با ال شدن و خاموش شدن ژن‌های باکتراییبهتفیرات 
محیطی متفوت است دراجرایی شدن فرمن‌های زنتیکی 
سلیل‌های تفه ماد سلولهای ein ple cary‏ خون 
و سلو‌های تولدکند (gah Al‏ به ستی حرکت می‌نند که در 
نها سلول خواهد مرد و تسلی باقی نخواهد lls‏ الگوی تابث 
Je‏ ین ژن اعت splat al‏ می‌ود که Sta‏ موجود 
زنده و نه بای یک سلول Peggy Sie ay tly‏ 
هدف کترل ین ژن در تیا و slam place‏ 
کنترل رونوسی که اولن بر در باکتری‌ها شناخته شد ودر بخش 
ld‏ شرحداده ند در سلولهایبواریوت هم جرا میشود ول 
la‏ تظیمی DNA‏ متصل‌شوندهبهبروتین shad‏ نها 
دیدهمیشود دوم پروتینهایویژای که به وهای ead‏ 
ate‏ می‌شوند مینکن ین WSS‏ روتویسی آغزخاهد 
شدو یا مالیا اموش بشود pean‏ که درشکل ۷-۱نشان داد 
bpd slag oly lacey Dat‏ 
جمممیشودک RNA a pl‏ بل مهو cee ly‏ 


AY cin‏ ايآ رووینی | مهار میک فمالکنده 
ali ple Japs gee play‏ ندیک جاگ 
epi‏ ژن,جمین بل با له چدینکیلز es cl‏ 


زیست‌شناسی سلویومولکلی 


یب ۱ 


pawn ها‎ 


hod AMI 


روتویسی دیگری sis ISAT‏ [شکل ۲-۶۵ این وضعیت کنترل 
رونویسی را در رشد شبکیه (مناطق مختلفی از منز و آنسقالین) بر 
عهده iP‏ برخی از اين نواحی تنظیم‌کننده رونویسی در نواحی 
آینترونیبیناگزون oF‏ وبین اگزون او۸قرا دارن. ه Tie obo‏ 
ژن گزارشگری که sap seas‏ با شکیه نادار در شکل 
۷-۶ است باعت بیان ژن گزارشگر به طور ویزه در شبکیه می‌شود 
(شکل م۶ 

peo پا شده است که چند‎ sane dg DES oly 
داد یکی از روش‌های‎ dal رمرکنده ژن‎ logy با از‎ 
شنامیی چنن نواحی کنترلیدوردستی, مقیسه تولی‌های‎ 
موجودات همخاوادای است که از هم اسلهفایلیدوری درد‎ 


[ 3 


11 
۸ شکل ۱-۶ پررسینواحی کترل رونوسی ژن ۳566 سوش در 
موش‌های ترانس OF‏ () سهپرومور مختقف ۳۵۱6 رای بیان ان ژن در 
lags‏ مفلف ch‏ دون ye‏ در بای خاس ee‏ 
egy ald aly Opn‏ زژن ۵۷6 در بفتهای مختلف توسطا 
ch tS be‏ رنگینمرشداده داح تظیمی تفا در رون 
این گنای سفرویک ایک ME‏ ای ند ات سبح 
as‏ نان ده شده وی ما ۲۰۰-۵۰ jl ca‏ ند( بان 
وزیا در ej gnc‏ موش ال $15 تیدا 
LE ad Jon ip ۵‏ میهد زنوم امن موش حاوی ۸ کمواز از 
a yf aM‏ ده بخ a ig ME, aay‏ 
لکه عدسی cal (LP)‏ که در یه بهعدسی چشم نکوین خواهدیافت. 
ان of‏ درناحای که ری (P)‏ واه ات نی شاهده یشود[ 
نادزی که نت کت ely‏ ینارون ۴ و۵ شکل هک با 
jy pea cae‏ ۱۳۵ نیا شان میهد ان جهت cA‏ 
- یش سریشبکبه 9S‏ شا میهد نود i‏ ۳۵6 ر 
ack gi‏ دست‌گزین 3 در یرون ژن مجارش gs‏ شده 


چنم al go a‏ (شکل ۱۳۶ ژن 006 in‏ از ه 
پروموتر ماوت که در وهای متفاوت ود زمن‌های مختفی در 
ge‏ دون نی ال ینود بل مشود |شکل PEFR‏ 
که موش تنس (نتکی که ژنگزارشگر Mp‏ در هشت 
کیوبازیاگزون ژن 6 آن pl‏ شده را برسی oS‏ فلت 
gargs‏ رد شد عدسی؛شبکیه و نکاس جنین دراوامط 
دوران جنینی مشاهده می‌کنيم اشکل VFO‏ بررسی موش ترانس 
زتیکی با قطات کوچک‌تری از ۱۸(ای این ناهیه, اجژه 


Phin Sole رنوسی‎ Sed از وحی‎ esha 
موش‌های تفس‎ aie شبیه و عسی کل‎ oS 
HSS olin wih Rh یک که حامل ژنهای‎ 


٩‏ شکل ۷-۷ SALLI oj baulsil‏ انسانی 
بیان ژن گزارشگر را در جوانه عضوی موش 
در حال رشدفعالمیکند() ان شکل ely‏ 
فظ شده DNA‏ زنومیانسنی [ز ۵۰۲۱۴ = 
یرای iS‏ ۶ که ال Bes‏ 
hs‏ ات زن bp‏ مهار رونویسی 


جرب 
gS SALLI‏ نگشت -روی است را نان 
می‌دهد. یک bor to‏ جفت بژی از بخش غبر 


ale janis)‏ نان حفط ده ات. ٩۰۰‏ رید 


ات با تال اي Bl apt‏ ده در یک 
joy Ae‏ یه رنه لاوز 


7 
رورا 


جرف 


ی ENS Bik‏ در بان مرف 


SALLI‏ طی رشد دست by‏ هستند ld‏ افزیندههای دیکری 
بیان اين gj‏ )> مناطق دیگری که به طور طبیعی در رشد رود 
نان ولا و کوش‌ه دخلت درد کل A‏ 


Shah Eg‏ بکاربونی تلد 11۱1۸ های مختلف ربه 
عهده‌دارند 

هسته همه برکریو‌هایی که تاکنون مورد آزمایش قرار 
کف (مهراان» مکس سره مخمرسلول‌های IE (AS‏ 
سهنوع متفوت RNA‏ لیا labs‏ 1و | olathe‏ 
نیما درخلال موی opi‏ ون در isle ace‏ 
ot ISA‏ خر می‌وندک ان حاکی از توت دبا کلی هر 
یک زاین ز‌هاست. نو ی مر در حاسی‌شان نمی به 
»- آمانیتن که یک ترکیب سمی هشت پپتیدی حلقوی تولبد شده 
توسط بخ bed‏ استه نیزا هم تاو درند(شکل NAA‏ 


برش sand)‏ حصل اب یش هسته یک 
تخم قح Sh‏ موش به روش ریتریقی برد 
کرد و این تخم در رحم یک موش ار ده 
می‌شود تایک جنن موش ترانی ژن بایک ژن 
Seb Sf‏ شود[ داز روز که 
gladly‏ اعضاءشد کرد جنن Sas‏ 
موب شده در سر سوسیا JAX‏ 
Spr‏ تسا Jip SSE‏ به یک ماد 
Spat‏ به ont‏ ی تبیلمی‌شود اه ٩۰۰‏ 
جفت بازی DNA‏ نی حاوی یک افزینده 
است که ay Soh‏ شدید گنود در 
ope Hae sa‏ 


Ea 


11 


iss 


arya ay‏ یک زنحفظ Blo‏ میتودو 
درطی تکاملبه احتی در مین پس زمینهتولی‌های غیرعملکردی 
که در طی تکامل منشعب Utd‏ شاسایی Je sp tas‏ 
یک تولی ۵۰۰ کیلوژی در 12۱1۸ نان وجود اک رین 
دست yj‏ ما5۸ وجود داد و به شدت در موش قوبغه و cat‏ 
محافظت شده است |شکل ۷۷۵ این ژن مسئول رسز PS‏ 
مهارکننده رونویسی Lidge‏ بای تکوین طبیعی روده نحتانی» 
til WBS gh goo nas‏ زان که موش تمس زنی که 
دای ان تولی DNA‏ محاقظت شدهمتصل با ژنگزارشگر 
الا تزا JSS) as ad‏ 1-۷۵ به مان زیادی زن 
گزارشگر ال نوا ابر یه در مه تکوین Sear‏ 
ی نردن(شکل NYE‏ فزدیمری S‏ داینناحی زوم 
رای حذق زنتیکی هستده sel las rsa‏ خود رد این 
تاج تشن cl Stay‏ ناحیحفظاشده عمل رووسی ان 


8h yd aia 


— 


(88۳)که در Con‏ پرونین تازهستتز شدهبه شیک آندوبلاسمی 
خشن تقش دزد al)‏ ۱۳ به ده رد 01۸ یا | هم 
ژ‌هایرمزکندذیروین نوی می‌کد و عمل ینم eb‏ 
لد 01۸ می‌ترد Tj RNA‏ همجن ستول تلد 
he‏ از نع ۱۸ کوچک han‏ نیز هستکه در یریش 
RNA‏ دخالت داد 

هریک اس نو ۱۸ میتی خی Byes‏ 
RNA‏ پیز 260 هستند هرچندکه ساخارشان نباهت‌هایی 


رد اشکل tia‏ مان سه نع زيم ost‏ دورد بزگ و 
۱۰-۴ زیروهدکوچکند که Sy‏ از این دور یا همه نوع 
RNA‏ پیز se‏ 
paca Slo ge‏ سرویزه Jayna‏ ن‌های 118 


joss Sls پلیمراز مترک‌ند.‎ 


وهی بیان مخ کون وین تلی Nyse‏ 
ها 

جهش‌های تخریبکنده ژن "۳ نیز در آن‌هابرسی شده ات 
علاوهبرایکهساختر سا بعدی RNA‏ لیا || مخعرتمین 
شده است (شکل WA‏ سه late yyy RNA‏ همه 
وکروت‌هایی که تاکون مود برسی قراگرفته به ره مخمری 
خیلی ad‏ است. 

دو زیرواحد بزرگ RPB2)‏ و (RPBI‏ همه سه RNA gy‏ 
پیز بوکاروتیبه Satan‏ شید و با زرواحدهای و 
jhe RNA,‏ نامع 2 cals‏ درن (شکل ۷-۱۰ همچنین هر 
یک از ل‌مژهایبرکاروتی حاری Se‏ زیواحد شبه ۵ ودو 
زیرواحدنمتشایه شبه » هستد. obj Cals‏ که در ساختا این 
ashy‏ هس RNA‏ بای ie neg‏ 39 درد کر 
زان استکهاين pl‏ در Jobe‏ لیف تکامل اهر ندهویه شدت حفاظت 


شده است. این نتجه یری بای آنزیسی که فرایند ایا چون 
ae |DNA RNA snd‏ اه ge‏ به نظر مرس 
Db‏ بر یدای مرکزیمرتبط با زرواهدهای RNA‏ 
ode‏ مه همه سهنوع ibe RNA‏ مخمری حاوی See‏ 
یواح کچکدیگریهستندکه ین خودانمشترک است وی در 
RNA‏ پی‌مز tan Ecol‏ نان در caly‏ هر یک از RNA‏ 
پیمرزهای هسته‌ای بوکربو‌ها درای چندین زیواحد اختصامی 
است که در در نع دیگر Jpg RNA‏ هسته‌ای دیدهنی‌شود 
آزمایشات تخریب ژنی در مخمر نشان داد‌اند که اغلب 


۱ او‎ 
2 Signal - recognition particle (SRP) 
jene - knockout 


\ 
۲ 
i 

۱ 
i 


‘saa 
پلی‌مرازهای‎ RNA (شکل رنگی) جداسازی‎ VA شکل‎ ۵ 
یوکاریوتی توسط کروماترگرافی سترنی و شناسایی آن‌ها با‎ 
حساسیتشانب لا -آمانتن. مسر پیش ستخع شده کش‎ 
داد نس و‎ ype سفلکس‎ - DEAE سنون‎ jie سلول‌های‎ 
با منولی از ۱7 که خلت آن‎ oe) پروتیهایمتصل شده‎ 
ss lay ه بخش از‎ tt ls به طرثبت در یش است‎ 


از تن یت RNA‏ لیا خن داد (محنی وم لت 
cold gcc li jl ugh‏ پلیمازی نوع ۱1 gh‏ 6 هیچ یک از 
Lr‏ اهر مین (خش سب CEL hh‏ او 
یتینما مشود در الک پل ما حت رین نف با 


متا مشود 


۸ پلی‌راز نیت به نا (LS asl‏ غبرحماس است در 
حلی که I Jpg RNA‏ خی (Ses tgs ol on‏ 
جاگ فال زيم متصل lov pe‏ زیم رارری DNA‏ 
ge canbe | Jp RNA Se Je gl‏ اد هر 
یک از RNA‏ پلی‌وازهای cog Bor‏ فربندرونوبسی ژن‌هابی نایز 
ae‏ یه نع yn) as WRNA j lie‏ ۲-۲ 
ba RNA‏ اه در هسک را در alas cess‏ 
به عهده دار که رمزکنندغپیش‌سازهای (pte-rRINA) tRNA‏ 
asa‏ بارش 55.88.2884 IBS FRNA‏ 
Jas‏ م‌ود cag Jn RNA‏ زن‌هی ia‏ 
RNA ۸‏ 55 و مجموعای از GleRNA‏ پایدار و 


on 


کوجک رکه یکی از آن‌ها در (U6) RNAS bye‏ دخالت دارد 


همچنین جزه 1۱۸ یی ذره شنامایی کندة بیم aces‏ 


et eee 


۸ روتویسی تده عملکرد RNA‏ 
‘Bre FRNA (FS, US ONS TRNAS) Tip RNA‏ محوات ریز ستز ری 
mRNA Ujjal RNA‏ وگن وق 
RNAs‏ پیش RNA‏ 
ان کترل پس از تجم ژن 
RNA‏ بسا he RNAS‏ وین 
۸ ۵ محتورات ations‏ ستتزبروتشین 
sa RNA ub‏ پیش RNA‏ 
Ys RNA‏ ذرةشناسایی oly‏ بای دخول he‏ نها به 5 
آنولاسی 
یر BARNA‏ کته پا علکردهان وه کر وتان 
AA ۱۱۸‏ عم ریز RNA‏ ماس زد تا 


شکل ۷-۹ (شکل رنگی)مقیسه سختر مه بدی RNA‏ پیمازهای یوکاریوتی 9 ae SU‏ ۵ و۵ نی از شکل ay pio‏ 4 
RNA acy.‏ پم St‏ ۳۵5 و RNA‏ پل ما مخمری بر سای دادهای ASS‏ مه ۷( زود زيم برس 
با رنک مچزا ان hacen‏ ها من نهای !از یراد 20 yl‏ مدل یه شدهاست. fb)‏ ۱۶ ا ۱۲ Joy,‏ تشکیل«هند pal Jp RNA‏ 
در ان سل اناد شده ست. راهان بسانمان hth‏ شب نع AL SU‏ با نگهای مهن ده pty‏ اهای aby C‏ 
بزرگ 8۳81 در ساخارکریتلی مشاهده شده است. اما معلرم شده است که از ab‏ نشانددهشده با پکانقرمزامتند با می‌کند RPB)‏ خلاصه 
RNA polymerase B‏ است که ره دیگری cay‏ تشان دادن به RNA polymaale I‏ است)؛( ue‏ خضایرکن uk RNA‏ مخمر که Bas‏ 
زیرواحدهای 7 و است. این زیرواحها از هسته زیم که در شکل انشان 20 شدءاست در وحی مجاور ‘Clamp by Scalp solgy5 (CTD)‏ 
مین از RPBI‏ ستکه حول یک les Vg‏ که RNA‏ در ای خرواست می‌چرخد ون DNA‏ اب Loyal, Cod‏ درتجه مقر به 
رها گردن لت مدمی که egy,‏ نید نیست. Wall‏ منیا 82 اس که به 44( که اد شا لیا دهاز چپ نر ES iy‏ آن بل از 
خروع مخ ند کال خروج 0۸ نا ده شدهاست, 


icons; TG‏ سلولی و مولکلی 


۵ شکل نجربی 1-1۱ (شکل رنگی) sal al inl Sy‏ ید 


RNA (CTD) ( 


م‌کند که Sel ed‏ کربوکسیل FO‏ 
ely‏ ا| در طی روضویسی در 11:0 فسفریلهمی‌شود. 
کسروموزم‌های ah‏ ده براقی از ارو دوزفیلادرست خبل از 
lay‏ تیه شده و سس با یبای 65 مختصی CTD‏ 
yd‏ وبا دی بزیمختص بای dehy CTD‏ ما ده 
سپس ان نموه دی بر یه ای پزی دنر با لسن 
ne)‏ دی برع دی Jaks A‏ زاین ما 
sick,‏ وین Shp‏ یا ht CTD‏ رک 
je‏ وبا ad CTD‏ رگ قرمزراگرفد. ch‏ بوستندری 
el‏ سرعتهای خی بای از وی دنا پا نان اد 
شده با 748۳ , 731 له oS‏ تجهکند که فط CTD‏ فسفریه دربن 
رح دور نود بای Ween PERSE‏ نوس یود 
ال ماه هت ماهای غراف هبرگ رز یانب 
IG)‏ اقی) نز نان ده نداد همچنن ob‏ وجو دک هر 

در نگ سب rey‏ رن و ولد رگ زرد یا Bef ok‏ 


بزرک‌ترین زیرواحد jp gy RNA‏ 1 +دارای یکت ناحية 
تکراری ضرروری در انتها یکربوکسیل خود است. 

انتهای ومیل بزرکترین زیرواحد Uy jp RNA‏ 
(RPBI)‏ جاوی ۶الی gale‏ است که Bib ph ah‏ 
ی jae‏ تک شدهاست. gl eg ogy RNA‏ نع 1 
asaya am‏ 56 را نزن ان NS‏ یبد که 
تولی حفظ شدهآن 300-50۲ - Tyr_Ser-Pro. Thr Ser‏ 
میباشد مین انتهای کریوکمیل (CTD)‏ نام دز. RNA‏ 


۵ الم کرد Ecol‏ 


(i 11 8 


wens <> BD © 
۰ 


ot وراد‎ @ 


۲ 7 )(>< 


© 
oO 
0 
a 


رای 
i‏ ع 
| 
poi‏ 
es a 4‏ 


شکل 1-۱۰ las‏ شماتیک jade‏ زیروحد pny RNA‏ 
مرکزی 2 و RNA‏ پلیرازهای هسته‌ای spe‏ 
bak RNA‏ مخمری بنج زیواحدمرکری شاه FB says‏ 
۲ زرواحد »و » ule RNA‏ ات اند رگن زیرواحد 
jut (RPBI)‏ بای دمن انتهای کروکسیل ضروری (CTD)‏ 
است. 1۸پلیمازهای او دای و bly‏ » خرمنابه هس در 
صورتی که dah RNA‏ ری دو زرواحدشبه »غیرشایه دی 
است. هر سه yl jg‏ شبه و چهار Bia Spal‏ 
ae‏ ما نهر لا مخمری دای Me‏ هفت a)‏ 

pe‏ رد کوچکراست. 


زیرواحدها ری obo‏ سلول syd‏ تخریب ژن‌های 
زیرواحدهایکمی از jh‏ که yy Lad‏ سئول ضروری 
Fate at‏ و ind AS ay a pai‏ ملول 
می‌شوند بان به نظرمی‌رسد که مد زیواحها ری Sle‏ 
RNA gob‏ یا Se‏ امن 


a: eee 


In Vitro lal, 3‏ تولید می‌شود مشابه انتهای "۵ آن در 
glomRNA‏ چا شدهازسول yeu‏ تأیدکنداین که Seal‏ 
نوکرتیدهایکلاهک 08۱۷۸ های Sy bye‏ با ناحی آفاز 
رونویسی هم خونی درد مروزه JEL ob pls‏ رنویسی یک 


dy‏ تاه 233 شده عم last gus‏ از ۸1۸( که 
مسئول رمزکردن ها از ipl gol cal MRNA‏ 


مروری بر کترل ژن یوکاریوتی و RNA‏ پلیماز 


| # هدف اوه نترل ژن در موجودات زنده پرسلولی hol‏ 
BD‏ تصیمات تکوینی است Sey‏ ژن‌های مود نظر در 
| سللهای مود نر در ی تکوین HS‏ سای بیان 
می‌شوند. 
Ue‏ روویسی ld‏ تظیم بان ژن دکوتا و 
همچنین در بکتریا است. 
در lag‏ یورین DNA pins Jt pe‏ 
معکن cal‏ چدین کیوا از پروموتری که آنها را تنظیم 
م‌کند امه دشن اند eth Sie IS alg‏ 
| یک SS oh‏ دوع cr‏ میناد کل ند 
lacy Sym |‏ دای jad, RNA gg‏ هسته‌ای هستند 
هر سه رای دو رواد برگ و سه زیروحد کوچکتر ای 
هومولژی با زیرواحدهای BB"‏ 6و »از Inds RNA‏ 
Ecol‏ همچین چدین Sag ogy‏ دیگراست (شکل 
| ملاح (a8‏ 
bai | jel, RNA 8 |‏ ۵۲۵-180۷۸ را سنتز می‌کند. 
RNA |‏ لیر | ماو برقی از URNA‏ 
| هسته‌ای کوچک I,‏ در ily‏ 010۱۷۸ نقش داند ستر 
می‌کن. LAIRNA AIL jade RNA‏ ۵0111۸و چندین 
RNA‏ نسبتاً کوچک و پایدار | ستتز می‌کند (حدول ۱۷-۲ 
ملاح aS‏ 
* مین هی (CTD) Jeb‏ در تین slaps‏ 
آنزیم aL RNA‏ | در طی آغاز رونویسی فسفریله 
می‌شود و همجن که زیم رشته لور رونویسی See‏ 
فسفریهباقی می‌ماند 
heal RNA 8‏ | رونویسی Laas‏ را در نوکلتیدی از 
SIDNA |‏ که مرتط با نود ۵ است شروع می‌ند که 
| در MRNA‏ ریز شدهکلاهک دار می‌شود. 


_ 


jee‏ 11 مخمری حاوی ۲۶یا تعدد بیشتری از ان ولیتکراری» 
نوع shone‏ حاوی ۵۲ تکرا و در مابقی یوکریوت‌ها داد 
تکاهایموجود در 0۱۸ Ij‏ این ان دومحنوهاست. 
۳78 رای با سول ضروری است و BD‏ حضور ۱۰ ناه 
این تک بای ks‏ مخمر ضروری است. آزمایشات انجامشده در 
شرایط 0180 با پروموترهای مدل برای اون با شان S sls‏ 
مولکلهای Jpeg RNA‏ که رونوسی را نز sybase‏ 
CTD‏ غیرسفریله هستند.به محض آغازرونویسی و حرکت و دور 
شدن از پروموتر تعادی از ری‌ها و برخی از اسیدهای آمینه 
تیروزین CID‏ فسفریله می‌شوند. بررسی کروموزومهای بلی‌تن 
عدد نی مکس سره پیش از دکردیسی PY‏ زمانی که رونیسی 
بهسورت Jib‏ لجاممی‌شود نشان Sb‏ 110 )در win ge‏ 
در حالت 0080 نز فسفریله cul‏ مناطق پاف عظیم موجود در 
کروموزم نان م‌دهدکه ديس مرها Soke ety‏ نوحی 
هستندکهرنوسی در آنهابه شدت صورت می‌گید رنگ‌آمزی با 
آنتی‌بادی‌های خاص ۲70 های فمفربله و غبرفسفریله نشان 
می‌دهد که RNA‏ پلی‌رز | همرا با ف‌های در حالرونویسی 
شدید دای CTD‏ فسفرل است (شکل NNN‏ 


yeh RNA‏ لا رونوسی را در ناحیهای از 10۱4 آغاز 
می‌کندکه مادل باکلاهک "۵ در MRNA‏ است. 

Chil‏ رونوسی در cb‏ 0 که شامل RNA‏ لیم 
IT‏ (عصاره پرتتینی حاصل از هسته سلول‌های کشت oad wb‏ 
الگوی DNA‏ حاوی ysl bya) a‏ "۵. 111۸ های 
تکرزی از ahead‏ که به yb‏ شاع ین میشود نشان می‌هد که 
رووشتهای Job‏ هميشه رای ساختارکلاهک مائدی در 
هی ۵ خودهستد که og a‏ استکه از اتهای iO”‏ 
همه MRNA‏ یوکریوتی دیده می‌شود (شکل ۴-۱۴ در این 
chill‏ کلاهک "۵ به اتهای "۵ در ۲۱1۸ های نبلغ توسط 
prey bel‏ عصاره پوینی HAI‏ میشودکهنهامی‌وانند 
یک کلاهک راب RNA‏ اف کندکه در انتهای ۵ خود سا در 
فسفات داد lel Sp‏ "۵ تلد شده از شکستن 10۱۸های 
yp‏ که وی اتهای "۸ تک SAIS Byes Spo lind‏ 
شود در تیجه محقفان نیجه‌گیریکردندکه نوکئوتدهای SONS‏ 


تلد شده در روویسی pad‏ شد در شریط ag It Vit‏ 
نوکئوتدهییباشند که با ayy ld‏ آغاز شاه است.بررسی 


ونان اک بای یک زن: وهای ۵ رنوشتی که در 


TATA 


mRNALS= 
۸ 
1 
A 21 16[ 491 0 95 67 97 52 41] 16 24 pes 
سره‎ © -23:39]10 0 0:0 0 0 0 9/35 37 C.U= 25% 
(%)  G 2835/3 0 ۵ 0 ۵ 3 12 40/38 30 1 
T 28 10[83 9100 5 33 0 36 0۷ 9 in 
YW 


BBB زن رمزکندهبوین بکاروتیبه‎ ٩۰ JEL ab بالادست‎ cll lp TATA حفظ شدهجعبه‎ IS ou 


درد فرنیهریک از باه ر هر ایا ات ity‏ باه 
ده شدهاست. لین بازی که در 1۸ رز یشود cll‏ ۸ در 


پلی‌مراز !| رونویسی می‌شوند با کاهش می‌دهد. در آغلب مواردد 
Subp ps‏ ین Ge‏ 17 نابز ار sb‏ 
چنانیرویسرعت رونویس Jo gle al cin SI‏ 
g TATA‏ ناحیهآغاز حذف ip‏ رونویسی از اگوی کوناهشدهاز 
یک جایگهجدید در ۲۵ جفت با gl‏ دست جبه ۸7:۸ آغاز 
می‌شود در نتیجه جبه TATA‏ مشابه یک پروموتر نات برای 
قاری RNA‏ پم( و نا in‏ عم aS‏ (شکل 
sy 3-۲‏ ژن‌های July‏ بجای جعبه TATA‏ عنصر 
پرومتریدگری مک( ار اطبآغگرهایی shes‏ 
Sil ab‏ م‌شوند دراه (- یک میتوزین () ور جیگ 
i‏ ریس )0( یک (A) ol‏ درد eit alle‏ 
هدفدرززهایپتاناننشان می‌دهد که پرومنهایحاوی 
آفرکر ow lay‏ ناب el‏ قدرت ان روموت تین 
می‌کنند.برتکس آنچه در ly oye‏ جیه TATA‏ مطرح است: 
یک تولی ls‏ شده مر SI ly‏ تین شده ات 
( ۱3۱۲۲۸۲۱۵۲۵ 
دراین AN My‏ ستکه رونویسی زن ازج آغاز 
Og‏ یک از پرمدین ی )۰ هریک TA gfe‏ 
به سای حشور 7 با ۸ در ناه 4۳ است. 


weedy‏ ژن‌هایی که پرومنرهای جاوی جبه TATA‏ وب 
pp $l‏ یک jel db‏ مشخصء opp jel‏ هچ که 


شکل ۷-۱۲ 


۵ تشن دب‎ ae ast دشن‎ -۵ TO بشترین شیاهت راد نحیه‎ alas 


در نی هشت بازی که همان جمبه 7:1۸ است دیدهمی‌شود که در ین 


lag}‏ حاری جبه :147 است. 


fl‏ سوالی‌های تنظیمی در ژن‌های رمزکننده 


رو 

همان yb‏ در بخش فبلی Se‏ شدیم. بیان ژن‌های 
رمزکندهبروتین نوس تولی‌های اتصال پروتتین متعددی کنترل 
می‌شوندکه phe‏ عمومی نواحی کنترل رونویسی نمیدهمی‌شوند 
ان تولیها امل پروموترها و سای عناصر تنظبمی مجور بهناحیه 
از روویسی هستن وهمین pla so‏ که در دوردست ژن‌که 
آن را کنترل می‌کنندقررمی‌گیرد زاين جملهاند دراین بخش نگاه 


,تری به خصوصیات عناصر تنظیمی که در ژن‌های رمزکنندة 
og ly‏ دارند و برخی روش‌هایی که رای شناسایی 
آننبه کر می‌رود pails‏ داشت. 


TATA qe‏ آغازگرهاو جسیسر CPG‏ صورت 
پروموترهایی در DNA‏ بوکاریوتی ah go Jos‏ 
آولین ژن‌هایی که Saad‏ نوالی شدند و توسط pana‏ 
a ll (Un V0) psy‏ نها ویروسی و ژن‌های 
رمزکندهپروئین‌هاییکهبه pend‏ زان خاسی اچرخهساولی 
cle‏ میشدند وی در سولیخاصی ین می‌وند py‏ هم 
این ژن‌هایی هب دت رونویسی شون یک تولی فلت شده 
بنام جبه 1/81۸ وجود دارد که تقریبً ۲۵-۳۵ جفت بازبالادست 
LET gos‏ قرار داد (نکل ۲-۱۲ مطاعات جهشزلیی 
نشانمی‌دهد که یک pati‏ از در این نولئوتیدهابه شدت رونویسی 
ژن‌هایی که در مجاورت TATA te‏ هستند و توسط RNA‏ 


| ۰ ser 


تحریک بیان ژن گزارشگر در سلول‌های کبدی و نه سلول‌های دیگر 
می‌نوند یک تایه ین lest‏ و ۲۰۰ بر بالادستآن و sob‏ 
دیگربین ۱۸۵ ۲/۰۱ کی باق داد جاگهغازاست.شناسایی 
نواحی کترلیدیکر در سلول‌های LB ATS‏ می‌دهدکهژن‌های. 
ais pale hl oy Sy‏ مختقی هستند که در لول‌های 
وت gle‏ ژ‌ها را رل می‌کند. 

موه صدحازن بویت برس glad‏ الق تین 
SJB led oye‏ این eit poe‏ همره با جمبه 
SEIU TATA‏ غلب به cbse‏ پرمت زنی که نحن کترل 
۱ 
پوموتر ‏ به lp UyTATA te‏ ضرکری که محل jel‏ بر 


شناخته م‌شوند. با این حال ما ترجیح می‌دهيم که عبارت 


روی le‏ ین می‌کند بت wt‏ ما یل نسم مجاور 
پروموتربه عون lal‏ که بین ۱۰۰ تا ۲۰۰ جفت cay jh‏ 
تحی 3 Sig Sala‏ رش مودصم مجاور 
روموت ob‏ نو لاد ود یک نوع سول خاص کت زن به 
ده درد در mag‏ وا فده" به اه کل رنویسی 
اطلاق می‌شود که بیش از ۲۰۰ جفت jh‏ از ag‏ آغاز فصله داشته 
بشد 

hy‏ که یه اي یک ژن ge‏ شد به کمک روش 
Ry ste‏ وال "تن نی انح فش 
Jet‏ یویسی رنه les‏ کرد داي روش یکمری از 
وی‌هبی که gb‏ جهش‌های مشترک همبوشان هستند ساته 
می‌نود واتراین نواحی روی بیان زنگزارتگر ی تلبد PERNA‏ 
رس FVM ISS) apo‏ لین کاررهای این روش 


ns UR) ES ژنتمیدین‎ seg aoe عناصر‎ pls 
هریس است. بررس‌ها شا ده تاحه بلاست ن‎ Slee 
حاوی سه ناحیه کنترلی مجزا است: یک جمبه 1۸7۸ در‎ th 
EA) کت بالات دور‎ pe wy VENT ge led 
۴ 
1 برروی عاصرتظیعی در پرووتر‎ Lod بای بررسی ار‎ 
وال شناساییشده‎ fing روش چهش‌هی‎ hey SEV » 
pote وبا دخول‌هایی را ان‎ diab ab Jy برد من‎ 
و عناسر سجاور‎ Fay فاله مین‎ pat as fall Jas 
روموت دح »۲ نکلوتد کت ثر کی خواهد دشت ب نحل‎ 


| House keeping genes 
2 CpG sand 2 Enhancer 
4: Linker scanning mutations 


GOL digs‏ از ژن‌های رزکنندهپروتئن نشان 090 شدهکه در 
San dS cya JUS‏ که غلب ۲۰-۲۰۰ جفت با طول درد 
آغز می‌شود. ان ژن‌هاءکه غلب در سطلح کمی رونویسی می‌شوند 
(ماند ژن‌هاییرمزندهآنزیمهایموردناز بای فعلیتهای 
Sab Kye‏ درهمه لها وجود ردو آ‌ه رژن‌هایخانه 
fous‏ )© من حاری جمبه TATA‏ وی SL‏ نمی‌باشند.اغلب 
slag}‏ این دسته حوی ala By‏ غنی از CG‏ به لول ۲۰-۵۰ 
نوکوتد در حدود ۱۰۰ جفت jp‏ بالادست ناحیهآغاز هستند 
دینوکلوتید 20 از نظرآمری در DNA‏ مهر‌رانبررسی شده 
است و حضور CpG one LOG jl acl‏ بالدستناحیه 
lng Jel‏ طور واضحی la ig‏ ناد به همین یل حضور 
CPG ple‏ در DNA‏ نوی این Ja!‏ امعرحمی‌کند که ان 


ناحبه وی جاگه ll‏ روویسی است. 


pole‏ تردیک پروموتوی به تیم ژن‌هایبسوکاربوت یکمک 
we‏ 
روش‌های نوترکیب yy DNA‏ مطالمه منظم چهش دادن 
ag) AIG GIS‏ متعد برکاروتی جهت شناسایی 
واحی تس رونوسی به ار OSS pte lets‏ 
کتتل رونوسی پسانداری که ترانستریتین (TTR)‏ رکه مسئول 
تال حورمون وید در خونومایعمفزی نخاعی |حاطهکننده مر 
و نخاع rate fp JS cal‏ در سلول‌های هینوسین 
Sule‏ محل pe‏ و نرنع اکتر ling‏ خون است, بیان 
در سلول‌های عنکبونیهمفزکه محل ترشح مایع مفزی 
نخاعی و پروئین‌های آن است نیز وید میشود عذصر شناسایی 
شده تنظیمی مورد نیا برای رونوسی ژن |ترانستیریتین) TTR‏ 
توسط روشی که در شکل ۷-۱۳ نمایش داده ahd‏ حاصل شداند 

gol‏ روش آزمایشگاهی قطمات ۷۸( | طرل مختف از 
بالادست gel Re‏ در پلاسمید باکتری که حاوی یک ژن 
Cal Ss‏ کلونشدن.ژنکزارشکر آنزیمی | تلد م‌کد که 
je‏ آن راب تسین lie pe lac» tl‏ سنجی از 
ch lay} do‏ زرنر مین نع 20 که ولد 
fig,‏ لته نی که لوسیرز ا رسز می‌کند و نرژی 
هیدرولیز ATP‏ را بهنورتبدیل می‌کند و ژن تولیدکنده پروتین 
فلورسانت سبز (GFP)‏ ماهی ژلای را ام برد 

با ساختن و بررسی یک سری حذف‌های انتهای UO‏ 
ژن 778 محققان متوجه شدند که دو جایکه کنترلی باعث 


می‌شود 


ins سود‎ ines 


۲ 


«شکل تجریی ۷-۱۳ تجزیه و تحلیل حذف "۵ می‌تواند 
توالی‌های کنترلی رونویسی را در بالادست ژن ye Sy‏ شناسایی 
{Oty a‏ نکنیکهای 0۸18 نوتکیببه it‏ یجد یک سری 
DNA ch‏ فده می‌شود که ang Aa‏ نشده 4 زن تا 
etl ae‏ یدنا ths) abe‏ 46 قطمات CDNA‏ 
بلادست پلاسید زارتکر J‏ یک SEBS oj‏ با منجش آسان متمل 
می‌شون. DNA YO ebay‏ به منم جداسازی پلاسمیهایی با 
حذف‌هایی دی gall‏ متفر ۵ در جلیگاهغاز ویس یه Ecol‏ 
Sie‏ شدند. Sa hese ao ope (@ ey)‏ کشت ۱ 
با مود تفه ای gga‏ زد Si (chy‏ شده و ان 
ژن گلرشگر مود سجش فا گرفت Oden‏ تایح ال er‏ 
(ecu‏ ای از آن ست که فعلات bef‏ دای دو عنصر 
کترلی هسند.تهای ۵ یکی مان حذهای ۲ و۲قر Spa‏ 


دیگری مان حذفهای ۴و قار یبرد 


ما در ژنومباکتراییندرند. وین فزاینده یوکریونی شناخته شده 
که یی 800 ریت ریک SiS‏ وی ۲۶۶ 
جفت بزی از ویروس میمونی Fe‏ (5۷40) استه بررسی 
Aa gil te‏ زوم 5140 نشان میداد که یک تولی ۱۰۰ 
جفت بازی در حدود صد جفت بار در بالادست ناه آغاز 
رونویسی ژنهای ولیه 51/40 قوا دردکه مسئول عمل 
افزیشگری رنوییلد. در 5140 این نوی افزایندهمسئول 
تحریک رونوسی از روی پروموترهای ویروسی است. افزاینده 
0 همچنین روترسی از همه پروموترهای یوکاریوتی که 
تاکنون alla‏ شده را چه در جهت پرموتر مور Solel‏ باشد و با 
در جهت آن ناد ا $2 jh ede cle‏ دوز هه 38 
شد تحریک می‌کند پرری‌های outs‏ جهش‌های پویشگر 
واصل نشان می‌دهد که gle 5۷40 stil‏ عناصر ریژای 
استکه هر یک بای Rall gle‏ مور هستن. پم 
wal‏ دید که هر یک زاين عاصر تظیمی معل انصال یک 
پروتین هستند 

به زودی پس از کف ail‏ 51/40 افزیدههایدیگری در 
تم ویروس‌ها و Ftd als oy yp aL DNA‏ 
ان عاصرتنظیمی در ۵۰یا حتیچندینکبلوبز J Fa‏ 
که کترلمی‌کند را داد بررسی نوا مخلف فیشگرهای 
سلول‌های یوکاریوتی نشان داد که این تالی‌هامیتونندبالادست 


sim 


Lys 


دخول ۲۰-۵۰ جفت باز میان عناصر مجاور پروموتر و جعبه 
ples g TATA‏ حذف آن عناسر را نان می‌دهد. care‏ 
مشایهی که وی سیر ژنهای Se‏ انم شده ات نشان 
می‌دهند که امطافپذیری نضای بین عناصر پروموتر مجاور 
عموماً بل تحمل است اما جدایی بیش از چندین ده جفت باز 


Ul‏ بت کاهش رونوسی می‌ود. 


افاندههای دارایفاصه زید از احیه JET‏ ضلب رونوسی 
توسط 1۷۸ لیراز را تحریکدمی‌کند 

همان لو رکه با ره شد رونویسی از برخ از پروموترهای 
یوکزینی توس عاصرتنظیمی که هن Jeb J hen‏ 
فاصله دارند تحریک می‌شود. چنین عناصر تنظیمی رونوبسی 


دوردست که به آن‌ها افزاینده گویند در زنوم بوکاریوتی wh)‏ هستند 


E -کترل بیان ژن در سطعرونویسیٍ‎ ۷ Sab 


تب رل 


[TATA box] 


۵ شکل تجربی ۷-۱۴ شناسایی عناصر تظبمی رونویسی با روش جهش‌های Satay,‏ واصل Sea)‏ ناحبه از DNA‏ بکیوتی که sane‏ 
Mey‏ یک زن گرشر ات در یک ال پلاسبدی لو میشودجهش‌های بشگر (5.) وال از یک انا هی دیراد یشوند 
ای شور clos‏ جهش‌ها یج gh aa‏ لول ADA J Soyo‏ از ان امد هش اب وراه به ول مق 


می ود ان زرد نید ep pt‏ فرضی که نج نش ده ده ات جهش‌های پوشگر Jol‏ از ,۷۶۴ ادن یکی بر 
روی نزن زر شگر رن ین آمر ان مهد که ین نوی حاوی lid poe‏ نستند. بل زن SS‏ دز جهش‌های ۳,۲ ۵و کاهش 


رن نان Sag‏ ای حضور عاصر ی فرص نان اه ده ی ست. یل جپش‌ایپویشکر سل در ای ری IS end‏ 


وروس هرس نشان میهدکه وی یک جمه 717 ودو ای نی gw‏ پوت در (1 :و PED‏ استه 


JA‏ اسر کل رنویسی alban‏ ال ببس 
عاصر نیک Fry‏ فادها توت مین ايند سر شد 
بل ما هر وی این Sle‏ تشن عوض شود یود 
نوس راتحریک کنو خاصنوع لول هستند تج کل ین 
ست که یف pat ry‏ تیم کتول رونوسی توسط 
RNA‏ پلمر | اه هه داد در یک اه ند ار 
دارندکهم‌توندرونویسی راز le‏ چند ده هار چفت بازی از 
ene‏ تحریک olf ach)‏ 5140 » اتهلی دیگر 
Span Sony pole‏ را رده ند eis poe‏ ژن Uk‏ 
در 1151 اند و چیجایی‌شان یش از ۳۰-۵۰ جفت بازاز Brey‏ 
Jeet‏ ین فتن اثنان می‌شود محتان تاد obj‏ عناصر 
SS hab pay aS‏ میناد رینوسی راز 


دست پروموتر در Alb‏ ویا حتی در بایین 
دسث آخرین اگزون ژن مانند ژن ۳76 دیده شوند اشکل INF‏ 
gle pole alan‏ پوت las‏ فادها خاص سلول 
ویژهای هستد. رای clos te‏ که بیان ۳۵۶6 اکنترل می‌کند 
در سلول‌هایشبکیه در ای رن بان اکزون ۲و اراد 
(شکل WF‏ بررسی yds HT‏ چهش‌های پویشگر واصل روی 
فزانههای سلولی نشان می‌دهد که مانند نزاینده 5۷40 lng]‏ 
pee ge‏ تشکیل Salant‏ رای عمل کلی ایند toe‏ 


Fon 


اغلب ژن‌های بوکاریوتی توسط عناص رکنترلی چندگانهای 
کنترل می‌شوند. 
در ادا boul‏ و Sate JS Sinan Sap lis‏ 


Bw نا دنبای‎  e | 


DNA تجربی ۷-۱۵ پلاسیدی که حاوی بخشی از‎ JED 
بیشتری در‎ MRNA است به طور چشمگیری تولید‎ 0 
مي‌دهد. پلاسمیدی که‎ OL با نوعی که افزینهندرد‎ eae 
وی زن ۶ لین است هما وبا نون هی ۲۶ جفت بای از‎ 
AS مشود ان پلاسمدها اد سلرل‌های‎ SL 5140 cDNA 
۸ J که تلد میشوه در موض‎ BRIA ده ده ونر هر‎ 
وید شد از ژن‎ MRNA و ).در‎ 6۵ Ao) گرد‎ Ji eh 
۵ در بل نکر‎ cies روش‎ SS وین توس نوع لول به‎ 8 
ندگری از ۰0۱۸ وین ماخته‎ (@ bye می‌شود‎ race 
با وین مکملمی‌ود هی اه نشانگر‎ MRNA Dl شده‎ 
شدهاست. مکمل تسدن 981۸ای‎ JL pga تسا فسات‎ 
محافظت نحیهای ۲۴۰ دی از گر در‎ cel با ناگ‎ ee 
تولی تک شتا وه دو‎ mince نو که‎ od! iy Jae مب‎ 
می‌شود. ورابرگفی فعلات محالت شده از‎ RNA - DNA رکه‎ 
نان می‌دهد که سلولهای‎ HS ار‎ jpg SIT که تحت‎ JS عمل‎ 
اگوی زیتری در‎ (01۸.1 an dh شده‎ el )8 doy) 


مقایسه با وع اوه شده با پلاسمید ۲ وید کردهد. ار درل یک 
کل با لین Sead eae jo iin‏ هط Jad‏ 
لین یز gl‏ تاج شان یهن که خشی از gDNA‏ 51/40 
که درپلاسیداست fo‏ از فده لت وین معا ولد 
چشسگیر وتحریک سر ی با 


1 )0/۸5( canst Stab با تیه‎ gli yor ge 
پروموتری در‎ ns pols gosh as bgl است که عمل‎ 
وهای پیشرفتر ات غلبزن‌هایمفصری حاری یک‎ 
چند صد جفت بازی از جایگاه‎ laa در‎ gar هستند که‎ UAS 
TATA درد وه لاو ژهایمخمری حاوی یک جبه‎ jl 
فا راد (شکل‎ oN flee هستد که تقری‎ 

ew 


ar 


A‏ تنظیمی در ژنهایرمزدهنهپروتتین 
ole |‏ ژن‌های رمزدهندهپروتین Gb Nene ply‏ 
Shall LAS ply |‏ پروتین چندانه تنظیم می‌شود که 
Key |‏ وی دوز oe‏ شروعقار گناد (شکل NAF‏ 


1- Upstream acivating sequences (VAS) 


و 
ona‏ 


RNA‏ داد 
RNA‏ 
و bad‏ 


فاصله دور میان این دو ll‏ تحریک کنند. شکل ۷-۱۶ مکان 
SSS LOIS ehh‏ رنویس Sh‏ یک ژن فرع 
od ana gl tg‏ آغا زک رن جارونوسیآغز می‌شود 
ولن رید اون آگزون AMRNA.‏ که رمز می‌شود. 
کلاهکدرشده ات بای سای si‏ بخصوصآن‌هاییکه به 
صورت فراولی بروتین بیان می‌کند یک جبه 1778 در تولی 
۲۵-۲۵ جفت si‏ الادست jl aa‏ رووسی قرر درد و باعث 
ey jl shy Jpg RNA clan‏ از نوکتوی صحیع 
می‌نودعناصر foe‏ پرومونر که عمدأکوچکاند و *۱جفت بز 
can‏ جایگاهآغازقر زد asl‏ بخلاف ها pgs‏ 
حدود ۵۰-۲۰۰ جفت باز لول دارند و pale sat‏ متعدد Vo‏ جفت. 
بزی تشکیل aii sland‏ معکن cal‏ نا ۵۰ کیویاز وی حتی 
Ate‏ در gel‏ دست و یابالست جایگاه آغز opp SEL‏ قرار 
aun lags jy sh cab‏ بیش از یک نو 
ناح یه کترل igh‏ نوم pe cella ote‏ 


آنرهامعکن SaS cas‏ روش‌هایبیوشیمی» رتی‌های مود 
halo‏ و ye gle‏ دراب ها یک تولی 
۷۸( که & ررش‌های جهشیی که بل کر ab‏ شنامایی 


می‌شود وازآن بای ردب Sting‏ بان تولیمتصل می‌شد: 
Se‏ یرود از روش‌هایمرسومدر ین مورد میتان به یی 
DNAse!‏ و سنجش جابجایی در ژلی آشاره کرد 

ردپامایی ۸۱ زين SS pola Si‏ زان که 
یک Jats DNA ogy‏ می‌شود cob‏ حفظ JIDNA ly‏ 
هضم ندن Ly lag‏ یتود. همالور که در شکل ۱-۷ 
شرح aad wb‏ اس زمانی که DNA‏ نار در یک نها( در 
شرایط JS‏ شده یک مرحله در سرض هضم شدن با ولاز ور 
دهیم و در labo»‏ دیگر در یاب پرونلین نیم Sm JSG fl‏ 
DNA‏ برس می‌کنيم Jj ain a‏ اکرونوزیندودسته 
یک جای خالی Jel pl‏ ردپایی در نمونه حاوی پروتنین تتظیمی 
مشاهده Sos‏ همان محل اتصال AS Boj al tiny‏ 
قطمه QDNA‏ ما حاری یک عنصر تنظیمی باشد ظهور یک رد با 
Jb‏ بر حضور یک Joe‏ تنظیمی است. به زاین روش برای 
ad pls‏ خلی از 10۱۷۸ که پررتین لیس به آنمتصل 


می‌شود. نیز SE‏ میشود. 

منجش تحرک و ٩۳ gS alle‏ (2۱/5۸) که به 
de Ud bel‏ دهم مین اروش رای 
ری برری‌هایکتی میانکش پروتن‌های متصل‌شرنده ه 
DNA‏ مناسب‌تر است. در کل حرکت الکتروفورزی DNA aad‏ 
ن بو" کم ی‌شود و LEWD‏ 
go‏ در مان مور نظر درل رغی‌دهد. ین روش بای 
شناسایی عامل رونویسی در عصاره پروتئینی که با DNA‏ نشاندار 
انکوبه شده و حاوی یک عنصر کنترلی معلوم است استفاده می‌شود 
Ja)‏ ۱۸ 

در روش‌های بیوشیمیایی جداسازی یک عامل رونویسی 
مراحل پی در بی کروماتوگراقی روی عساره حاصل از هسته استفاده 
می‌کند فا shoe Mobo‏ روتکاف ستهمیشوند 
ترسط ردبایابی با 1ع0(1۸5] یا EMSA‏ (شکل ۷-۱۸ و ۷-۱۷ 


Jas‏ متصل شده 


1- Foot Printing 
2- Electrophoretic mobility shift assay (EMSA) 


# بروموترها اتصال RNA‏ پلی‌از IT‏ رابه DNA‏ هدابت 
می‌کند و جایگاه شروع رونوسی را تعیین می‌کنند و سرعت. 
رونویسی را تحت تأثر قرارمی‌دهند. 
8 سه نوع اصلی j‏ تولی‌های پروموتری در DNA‏ بوکاریونی 
teas aS‏ جبه TATA‏ در ژنهای زد رنویسی 
ld wigs |‏ استءپوموتهای Sl‏ در بخیژن‌هایفت 
می‌شوند و te‏ از CPO‏ مشخصه ژنهای روویس شده 
| در سرعث sl‏ هستند. 
* عاصر Sry‏ پرومتری ۲۰۰ jh Ede‏ بلادست جایاه 
شروغقرر oe wi‏ عناصری دای حدود ۱۰ جفت باز 
هستند که ممکن است به تنظیم یک ژن خاص کمک کنند 
aril 8‏ که درای pole‏ کنترلی کوتاه چندگانه هستند. 
ممکن است از ۲۰ جفت باز ادها کیلباز در بالادست یا 
لین دست yyy‏ در خل ایترون ی ین دست آخرین 
| آگزونآن JB‏ یرد 
* عاصر نزدیک پروموتری و ae‏ اقب مختص نوع 
سلول ell bid yaa‏ سللی yl‏ افهویژه عمل 
می‌کنند 


OI]‏ ال کنده‌هاو ما رکنندههای رونویسی: 

oli pli‏ مختلفی که در 108۸ asp‏ یافت 
می‌شوندمحل اتصال بروتتن‌های تنظیمی هستند. ساد‌ترین 
سول iy ho Jp‏ امل روویسی رم م‌کند وین 
مین د سالهای ed‏ بیش از »۰ عامل tinge‏ 
یک ژن خاص از زیم oo‏ ستقل تسا ریب چندینعامل 
LA etn‏ میشود. تک خی ينعم رنیسی 
یک عدد نجومی را میسازدکه املاتکنترل هر ژتی در زوم ۱ 
فراهم می‌کند. در این بخش ما در مورد شناسایی» خلص سازی و 
ساختر ان عومل رونوسی صحبت می‌کنيم که آها مسئول 
خاموش PS‏ یک gj‏ خاص در سطح رونویسی هستند 


روش سنجش جابجاییدرژل و ردبانایی" میاکش‌های 
Fg gb (۱۷/8 - gating‏ 

در ade‏ دروزوفیلا و سایر بوکاروت‌های آزمایشگاهی تعداد 
زیادی عامل رونویسی از نوع فلگر با ile‏ توسط روش‌های 
ژنتیکی کلاسیک که در فصل ۵ذکر eas‏ شناسایی شده است. با 
این حال در پستاندران و Boop‏ که چنین بررسی‌های 


۳ ‌شناسی سلولی و مولکولی‎ iad 
aed ۳ 

=H}‏ سر 
اه 9 
piss “ ۳ O [we‏ 
He‏ )0 پر سس 
al / 6 i‏ / 


بیان ژن را در یوکاریوت‌های پرسلولی و مخمر کنترل Sag; (2) aS ye‏ 


شکل تجریی ۷-۱۶ سازمن‌بندی عمومی از عناصر تنیمی که 


مرحوات ده پرسلی او هر نوی اسر زک ably in‏ همچنن TATA aa‏ بر ار Spey‏ هسند. ivan ple‏ 


jl‏ یخن و سرعت رویسر ار Baral‏ است یا بر 


Be و از ونویسی‎ jl پلی‌رز ۱1 در تحه‎ RNA Ab col 


بات وبا این «ست در صله از با نی رز جایاد از وی و داشته دود بر از مود در BE‏ رن قر دنبای 
Sop we bgp‏ پروتری ol»‏ ئن‌دست ذحه همان طو clash»‏ ده ی شود( لب mae SLs}‏ سوه 
حوی تها یک lil pS cab‏ وی Sad‏ بالادست 9(UAS)‏ یک جمیه TATA‏ که ٩۰‏ جهت با بلادست جیگه از قزر داند. ستند 


رای ساخا دمینیعواملرونویسی al‏ آوردهاست. ژن رمزکندء 
پروئین 0۸14 که مسلو آغازرونویسی از آتزیمهایمورد نا در 
مسیر Sie‏ کالکتوز است با شناایی جهش‌های مکمل 
GALA‏ شاسایی شد(فصل 4۲۵ ly ge‏ مستقیم که قاشع 
2b‏ شد بعث شناایی 185 بای yy‏ شدکه 7۸14 نها 
Stal‏ می‌ن. هر یک زين لها gh‏ یک ی جند وی ۱۷ 
VAS Gar. el sib‏ است. سنجش ردپبایی | 1/۸5۵((آکه ایک 
GALA‏ نوترکیب انجام گرفت نشان دا که GALA‏ توالی 
۸50( ] متصل می‌شود. زمانی که توالی UAS oat‏ به بالادست 
یک تولی TATA‏ متصل شود که همره یک مخمر LACT,‏ اند 
بیان ژن LacZ.‏ در سلول و حتی در معیط حاوی J gS‏ 
می‌شودولی در لول جهش در بیان نیشود ان نیج نشان 
می‌دهد که SUAS Gat‏ تولی تنظلیمی رونویسی است که با 
0۸1۸4 در محیط حاوی گالاکتوز فمال می‌شود. 

یکسری از آزمابشات برجسته که روی جهش یاقههای دای 
Gis‏ در pul gald‏ شد شان داد که عامل رنوسی GALA‏ 
gh‏ ای عملکردی مج اس انتهای رای مین 
متصل‌ونده به DNA‏ است که به تالی خاسی از DNA‏ متصل 
می‌ود ویک gs‏ فلگ انهای که با وهای SP‏ 
میانکنش می‌کند و باعث تحریک رونویسی از پروموتر Gabe‏ 
می‌شود(شکل 1-۲۱ زمانی که ذمن متمل‌شونده به DNA‏ 
انتهای JIN‏ 0۸1.4 به طورمستفیم به ماطق مختلفی از ههای 6 
خوش log’ Jat‏ رون اقص eS Med aS‏ 


با استفاده از قطمات 0۱۸ ی دای یک عنصر تتظیمی شناخته 
شده بعد از ely‏ قررمی‌گیرد. فا کشن‌هایی که حاوی بروتئین 
هستند و به ad pols‏ متصل Sp aie‏ حوی عوامل 
رونویسی بالقوه می‌بشند. یک تفکیک قدرتمندی که به تحورایجی 
بای oy‏ یی DE Sie‏ رونوسی به کار یرود روش 
کروانوگرافی میل ترکیی خاص 101۸ است. این نوعی از 
کرومنوگرانیمیل تک اس که در آن رشته‌هایطویل DNA‏ 
حاوی کپیهای متعددی از معل اتصال عامل رونویسی به ستون 
متصل شده‌اند برای آطمینان از عامل رونویسی بودن, پروتلین Ls‏ 
شده cay‏ در ریا Je sy ll Vi‏ 
asin‏ یک ,23 gl‏ حاری محل Jha‏ آن عامل بررسی 
می‌کند. شکل ۷-۱ ناج سنحش مشابهی ای de‏ روویسی 
1 که به تالی ce‏ از GC‏ متصل شده و باعث فعال شدن 
رنوسی تایه جاور رومتر می‌شود نان میهد 

زمانی که یک عامل رونویسی جداسازی و خالص‌سازی شده 
تولی esi‏ آینوسیدی آن بای محلولکردن 35 وا 6004 
رمرکنده|هماور که در تصل fs GO‏ به کار یر 
جناساری شده برای بررسی Ally‏ پروتین رمز شده به عنوان یک 
She‏ اند yay‏ در بخش Saiivo‏ میرود(شکل 
ere‏ 


۳ 


فسعالکنده‌هاسولکولهای پسرونینی چسددبخشی دارای 
clad‏ مجزابی هن دکه باعث آغازرونویسی می‌شوند. 
مامت با یک Abt GALA py pare $id‏ ر 


۳۶۳ -کترل یا ژن در سطع رونویسی‎ ۷ ad 


شکل تجربی ۷-۱۷ LSE)‏ رنگی).(2) ردپایابی 
DNAse 1‏ باعث معلم شدن توالی عناصر کنترلی 
می‌شود و برای تعیینخلوص عرامل رونویسی به کار 
می‌رود. () ری | ete gla J sige DNASE‏ 
کتلی | شاای ند یک DNA a‏ که یدام دای 
pole‏ کترلی است ربا ففر ۳۲ قاط قرع ند se‏ 
بخش‌هایی از als DNA‏ را در حضور و با غیلبگونهنمونه 
ws an‏ وین تنلمیموردعمل IB SHS‏ 
می‌دهيم. 1 il ype DNASE‏ هیدرلیز اند 
ففودیستری ین ان یک دوکسی ریز و شفات ۵ 
Seip‏ بعدی می‌نود CLE‏ کم | DNAS‏ اسفاده 
می‌شود و درتیجه هر DNA‏ کب برش می‌خورد[یکان‌های 
ای ار Od‏ وی او پروین‌هایتنظیمی Bry‏ 
gDNA Gl»‏ مناد لا ۳۱۸ از ملق مخفی ین ۲ 
del‏ انار برش می‌خورد اند من ۸رسمت چا گر 
نمونه پروتئینی حاوی پروتین مورد نظر باشد نا بخشی از 
۲۱۷۸ در le‏ عمل نرکتزی Chie‏ می‌کند درپی عمل 
be DNA chs 3۱۷۸۵۵1‏ وی ژل بای اکتنوز 
US ots‏ آن پروتین از DNA‏ جدا می‌شود و دو 
رشتای‌های Aya Spe git pS jg DNA‏ 
هر یک از jl cha a‏ محل شکست تا و تایه 
نادار تال Se‏ عتاصر برش خوردهحاوی عتصر 
تنظیم بای Jj‏ ری A age‏ نان دادهشهد. اما این 
قطات در B igs‏ حذف دهد Shp‏ تال Shy‏ مورد 
نظر باعت مهار برش شد‌است. دقع دای حتف شده 
روی ژل shy‏ اتصال عوامل تظیمی هستند. (b)‏ فراکشن 
حاویپروتنمتصل i‏ هه خصی از DIA‏ توس 
LB Spy‏ خاس‌سازی cal‏ بعد از آن روش AbD,‏ 
۱۷۸-۵۱ ید یود که obi‏ حامل از شستشوی 
ستونکرومارگرافی حاویپروتینکنترلیاست. در EE‏ 
پروتین اعصارههای 10 DNAse! (NE.‏ تلی ۳۱۷۸ در 
i‏ مد م‌شکند وهای ba‏ روی ile JS‏ 
فزوان ساره ash See + asian‏ پوین هد 
است یک ,949 Jj‏ یجادم‌نود|010۵1۰0) این بووین 
به ستون متصل شده است چر که فلت cal act olla,‏ 
ytd ding‏ تن sai tpn $a st‏ 
تظرار lag gg‏ ۹-۱۲به Jb‏ ایجاد ربا Sh‏ 
خارج ly alan‏ ناحیه تصال پروتین توسط مفایسه با 
مارکهای 0 با طول مشخص که روی همین IS Sj‏ 
دارند(4)قالتشخیس است. 


hag Beye 
0994 در حضور ول ود 0/۸ ...در فب تن تم شود‎ 
tay پتسا‎ 
on شود ویو‎ 


Orel 
MNE OFT 1 6 7 8 9 1011 12191616 161020 22 


را i in‏ 6 این ply‏ تاج سنجش‌های onli‏ 
که مشابهروندی‌اندکه در شکل ۷-۳۰ شرحداده ad‏ این 
نواحی داخلی GALA‏ رای عمل آن بصورت عامل رونوسی میم 
نیستند. آزمیشات مشایهی بر روی عامل رونویسی مخمری دیکر 
نم GENS‏ نمشد که مسئول ngs Jf‏ مود از ری 
Sy Sh‏ اسیدهای آمینه است و نشان می‌دهد که این پروئین 
حاوی یک مین ۶۰آمیناسیدی متسل‌شوندهبه DNA‏ در اتهای» 
6 ویک aol‏ ۲۰ آمنواسیدی فعاگر در نزدیک نواحی میانی 
پروتن است. واه بیشتر در مردحضور من مجزای فالسازی» 
در بروتین‌های 0۸14 و 06014 از رمیات دغم ذمینهای 

فعلسازی ان پروتی‌ه با مین Jol‏ ده به 00۸ از 


Po |‏ زیست‌شناسی سلولی و ملکولی ۳ 


cieni S40 
DNA ONA 
—— 

24 + و 


شکل NVA‏ عوامل رونریسی از طربق سنجش فعلیت در 
شرایط ys, i ln Vio‏ 5۳۱ طیق ناش به تال به 
ناحبه‌ای از زوم 51/40 که حاوی pots‏ نزدیک پروموتری غنی از GC‏ 
برد نی شد وتوسط کروماگرفیخلم‌سازی شده she‏ بریسی 
soapy Io‏ این be‏ 5 در حضور 0۸ او و 
RNA ib tiny a‏ مر و سیر ie‏ عمومی روویسی و 
ins aie‏ نشاندر در شرلبط 10 gS It‏ کردند 
محمولات dle RNA‏ که تشانار ود در رش gp SM‏ 
ترادشی فا 2S‏ ان راز منجش‌هایی با نروس 
و DNA‏ 9۷4 در حضور )+ Wy‏ غاب (-) SPI‏ نشان ده شده 
است.5۳۱ اثر ley‏ روی رونوسی پروموتر نویروس تناشته She‏ 
فقد محل اتصال 5۳1 است.در عوض SPI‏ رویسی راز پرور 5140 
حدود ۱۰ بر يشتر نحریکمی‌کن. 


وویسیعملمی‌کنندحضوذمیهایمعطف راهن مین 
متصل‌شونده به DNA‏ به مین aS JU‏ ممکن است توجیه کنند. 
که جر فاصله انناختن pole gle‏ تنظیمی در بوکاربوت‌ه این قدر 
تحمل‌پذیر و انجام‌پذیر است. بابراین گر هم محل اتصال 
عوامل رویسی به DNA‏ نیت به هم oS ig‏ سکن al‏ 
مین فعل‌کننه با هم میتکنش بکنندچر که از طریق یک ناحیه 
pd fae i le‏ 4 1011۸ متمل هستد. 


مسهارکرها روضویسی see‏ مسیکنند و عمل‌شان Lrg‏ 
فالکنده‌هااست 

روضویسی Oy Sp‏ توسطا مهارگرها و همین طور 
ts‏ کل می‌شد بای Labia} Je‏ در مخعر 
هش aig poe aS Slag ln‏ "یک زنرایان 
می‌کند.به این دسته usin gl alas ae‏ 


1- Constitutive 


هرن ور 46 وه وم Se‏ 


شکل تجربی ۷-۱۸ روش ea‏ تحرک لکتروفورزیم‌تواند 
برای شناسابی عامل روتویسی در خلال خالص‌سازی به کار رود. در 
این تال فکش‌های ote ah‏ که با تون باتوی از هم Ue‏ 
شدهند در مور یی آن‌هابهاتصل به قطه نادار DNA‏ که حاوی 
تولی gob‏ بای یک colton‏ مود رسیقار گرد By‏ که 
نما روتنک رویستنبردهشد ON)‏ وف کنهی پوت 
تاش از نستن سون ll‏ رو نات ما نویه رد نما در 
at‏ که به DNA Shas‏ - پروینآسیب نمی کنرونوز 
می‌وند بای بدینپرزین در بان مهارت می‌کند 2 
ف ای تین در وا وود دک به رب له DNA‏ 
نادار وی pi a (ye pe‏ ویک DNA ia‏ = 
وین baa Sag‏ راید به‌ندی حکت مد 
این ناحتما وی ال gy‏ نی هستد که مود 
چسنجو بودهاست. 


sch Jai,‏ یه coli axa IDNA‏ 2کاملاً غرمبط 


2 
حاصل شد. زمنیکهاين پر 
lel at ay tbe‏ روویسی یک زن FELD SE‏ 
مرتبط JI Ecol aig yl‏ کدن. coy Sak Se gy‏ 
Slee‏ 52 می‌توان از ترکیب جدید عناصر پروکاریوتی و بوکاریوتی 
Allan cs‏ زان دست مروزهبرویبرخیاز فال‌کننده‌های» 
پوکریوتی pl‏ شده است. مدل ساحتاری که ازاين ورس حاصل 
شده است حاکی از ذمینیبودن این دسته از پروتئین‌ه استکه یک با 
تعددبیشتری SB‏ طریق یک مین Ale‏ به یک 
مین منصل‌شونده به تالی خاص DNA‏ متصل هستند (شکل 
۷-۲ در برخی موارده اسیدهای آمینهدخیل در مین ssi lai‏ 
به DNA‏ در فمال‌سازیرونیسی نب شرکت pan iS go‏ که 
در بخش بعدی خواهیم گفت دمین‌های فعال‌کننده از طریق 
مسیانکنش بسا سسایر پسووتین‌های دخسیل در 


‌های ادغامی در 08100 سورد 


ae ژن در‎ abe 


3 


نچه در JS‏ ۷-۱۴ است alld‏ می‌نود در ین مطاناتاگر 
هش در محل تما ssid‏ اد ین ژنگزارشگر کم می‌نود 
واگرچهش در جایگاهتصال Se‏ اش ژنبه صورت پیوسته ان 
Ske ope‏ به چنین تولی‌هایی متصل می‌شوند وبا 
روش‌هایی a iS SS‏ جدا می‌شوند 

مهارگرهای رونوسی بویت BOI j‏ علکردیبرعکس 
lai JS‏ هستن. ین nosing‏ مین نی رکه به طور 
yaad‏ تسا نها ما نم‌شده است را در صورتی که عمل 
انصاشان تا no up‏ از از ناحب jl‏ ار داشت اند ا هار کند. 
ase‏ فعال‌کنه‌اء اقلب مهاگرهای یوکاریوتی بروت 
"passe‏ هستند یک gd‏ متصل شوندهبه 00۸ و بک 
مین با Se a fle‏ درد شبیه Shab‏ مین 
Se‏ وین دیگری که sso‏ مین Ja‏ 10۸ است 
متصل شود منز عماکدی است ار چیه تال ین خر ه 
DNA‏ جندصد از Spy I‏ یک 35 Sb‏ در این صورت نز 
Jae‏ مهگری رخ aye‏ اند anid‏ مین مهارکنده با 
بروتنهای دیگری میانکنش درد که با در همین فصل شرح 
خواهیم داد 
اک مر یه تب یدای دی 

دانته اش بای ال تومور Ske (WT) say‏ 
Sas jy)‏ در رش ba‏ فش داد AGS‏ که aly‏ 
ب ارث ga‏ نسخههای جپش‌تار 1777 از gal gay‏ حامل 
مهارگر غیرعطکردی می‌تونده در وایل زندگی خود دچار 
تومورهای کلیوی می‌شوند. پروئین 1/1 به تاحبه کنترلی یک 
ob‏ تنیمیدیگر نم EGRI‏ وصل می‌ود(شکل 1-7۳ 
این ژن مانند سای ژن‌های ne‏ در سعرض فعالگری و 
مسپارگری استه آزمایثات 
نشانمی‌دهند که at‏ ۱۷7 رونویسی ژن 010 | مهار 
می‌کندبدون اینکهاتصال فعال‌کننده‌های رونوسی رکه در حلت 
طبیعی بیان این زن را تحریک می‌کننده مهار کنند این آزمایشات 
Jd‏ بر اي اد که ۱۷۳۳1 یک مهاگروتویسی است. WT‏ 
مهارگری ژن‌هایمتد دیگریبجز 6/0 نزب هه درد 
نا be‏ تمر د فد هتوزیگوت WT‏ یدب خاطر یت 
ash 20081 ash yj ae‏ 


1- Caenorhabditis elegans 


2-Medular protein 3 Wilm’s tumor 


Pre 


شکل تجربی yn Nat‏ ژنی در Vivo‏ فعالیت 
رونویسی را به ستظور برآوردن کردن پروتئین‌هایی که گمان 
می‌شودعوال روتویسی شده اندزهگیری میکند این سیستم 
سنجشی یهد a‏ درد یک پلامید دای ژن رنه عم 
رونوسی yy) la ass‏ 6 پلاسمید دوم دی زن ززشکر 
LS gL. ah)‏ ند جاگ اتملی بای پروتین tthe‏ 
دوپلاسید goa‏ همزمن a‏ وهای که ادن رکه X yy‏ 
ند پارد مین ولد URNA lacy‏ زارشکر اه 
گرفنه یشود و در نتحه لت بروتین Ail iow‏ شود ار 
ev‏ زن SS)‏ در حضور امد رمرکندهپروتین بیش از 
ol ohn Sash le‏ رتین (0)فال‌نده‌است. گر tin‏ 
کاهش od ak‏ پروئین (X)‏ مهارگر است. با ستفاه از پلاسمیدهای 
رمزکندهعامل روشویسی Hh tee‏ وبا lat‏ ژسین‌های پم 


پروتی ales Noe‏ شوند 


یک ژن بهصورت igs‏ پومه ام م‌شود و ناشی 
غیرعالشدن هاگریاستکه در صورت سل بودن این زن ! 
مهار OS‏ ژن پوت گید 

به طور شاه چهش Sal eed‏ مرک وکمحقوی ۱ 
hase‏ در رال a‏ چا ملد رکه هی 
ان Cass‏ در حلت طیعی is‏ خاوش باشند 
جهشها دراينچهش ol lh‏ غیرفال شدن مهاگرها 
می‌نودو در تيجهرشد J local‏ ود SL‏ می‌دهند محل اتصال 
مهاکرها در DNA‏ توسط روش Joy Suey slate‏ شبیه 


i D8 سلولی و‎ etn ۱ ۳ | 


ete 
تما سره‎ usta 

VAS ey, TA. که ژن 0۸۱4) آنها دچار‎ ci tae 

حذف شده است و دارای سازه نی 

گزارشگر )9 UASG‏ هستند و وجود میهد 


/ دز رون هی نو وحشیوجش باه م۸ 
anges‏ عملکردی مجزارا در EES,‏ 


۱ aaa 
wae Silda سازه 10۱۷۸ بی دارای یک ژن گزارشگر دوین‎ 


هار جیه ae TATA‏ شده به 
UAS aL‏ (یک عنمر تظیمی که ip‏ تیه 
چنین جایگه اتمالی 0۸14 است) Ea et HHL‏ 
)84/85 و see GALA Bas gDNA‏ بو es‏ 
گونه وی یا 0۸14 (حذف شد) مخمر جهن ما 
بط یمن ود وهای 


سخمری جهش‌افته yas (GALA)‏ + + تست 


ee * که ابا‎ yi 08 Gj ca 

DNA Sh. رمزم‌شده هیر‎ 

O* ۷ Th Slee رون‎ Sy GALE 

شده بشد,فلیت بناکالتوزیداز ans Ye‏ 

tha} SL (b) oy‏ شماتیک TT GALA‏ + تاه (Ol‏ ره 
گو وی چدین O™ uj + Si ees‏ ۳۳ 
Oo ma hated tal‏ 


می‌هندحذف بای من ای 
آمیی ail zy GALS ly‏ م۸5 همجن تحریک بان لوزن SEF‏ از ین میب وهای دای حذف‌های زد 

ها Jae LS‏ به ۸ مین نار مین اماب GALA god te» DNA‏ اج tly aS‏ ال کردن یا 
زن Sin Su aig‏ نم‌ود کبک هی یه ین ۱۸۱۳۶ یرای کوکسیلی حذق شود ی شین از در 
ناح ای dans‏ م۸ ق یر پروتین‌هی که ی حذفهایدال در زیر لبود قرب تیک ان نی بووین 
LS‏ میدهد که GALA apie ab‏ برایعملکردش دراین Hal‏ ضروری نبستء 


۹ 
caus 

شکل تجربی ۷.۴۲ دیاگرامهای شماتیک 

jose a‏ چسندیخشی فعالسازهای رونویسی 

GR‏ ایوکاریوتی را به تصوبر کشید‌اند. این عواسلٍ 

رونسویسی معکن است دی سیش آزیک مین 

sls sp‏ لیب درت دی بیش از یک مین ای 


ب GCN GALA sl DNA‏ فا‌کندههای 
وونویسی مخمر هستد. SSE PINS HipS‏ 
oh sin Sa GR)‏ دق ون که هوموهای 
مین همین ee Las tl‏ شدند 
م‌شود 4SPL‏ عاصرغتی از 06 در تاد دیاز 

هی ری نتمل مشود 


فعل ۷ -کترلیانزن در سطع رونیسی 111 


۵ شکل تجربی ۲۲۴ (شکل رنگی) میانکنش مهارگر 434 
بکتربوفزی با DNA‏ )2( گم وی Sle‏ 44 متمل شده به 
lela yl gDNA‏ وهای مرگ به نگ رد و سبز 
pls yoga ae‏ توس تاره تشان اه داد مدل فا 
رن LS (0) ihe el SHS)‏ می‌دهد که So‏ ین 
ون بایک طرفموکول 0۱ با طول یش از ۱۸ در Sih‏ 
we‏ 


آمینه‌ای حفظ شدای ai‏ یک عامل رونویسی تازه شناسایی شده 
عمدت با bls‏ ژن و لون کردن ol‏ و تین IS‏ شدنش قبل 
طبقه‌بندی در یکی از این دست‌ها است. نوم بوکاریوت‌های عالی‌تر 
یک ذمین از ell‏ مین‌های متصل شونده به 0۱/۸ و صدها تا 
هزارهاعامل رونوبسی را رمز Se‏ بای مثال نوم انسان حدود. 
he oe‏ ری رز Se‏ 

ial >‏ چدن نوعز پوتین‌های متصل شونده به SSDNA‏ 
ساختارشان مشخص شده است معرفی می‌کنیم, در Uae la‏ 
وبرخی real‏ حاقل یک مارج غاد شیر DNA Sip‏ 
Sa dp Sue apie‏ از ساختاه ts)‏ صفحات (eg YP‏ 
یز DNA LDS Leb‏ مکش دار 


on ۱‏ 
پروتینهای ebay‏ 
lash‏ از عوامل رونویسی یوکریوتی که در خلال رشد bee‏ 

۶۰ محانظت شده با‎ DNA ay nigh دای موتیف متصل‎ aS a 


dealt‏ نام هومئوذمین است که شبیه موئیف مارییج - دور 
ease‏ مهارکرهای ALAS‏ این نوع oly‏ اولین بار در 


1 Helix -tuen - helix 2- Homeadomsin proteins 


Fn. 
7 SHITE 
][ رده‎ 


شکل تجربی ۰۷-۲۳ دباگرام تاحیه کنترلی ژن رسزکننده 
EGR-1‏ (فعال‌کننده رونویسی) shale‏ اتصلی بروتین Fike‏ 
ae Sy‏ ۷/۲۱ با حیگاههایانصالیفما‌کنده LAPT‏ جایگههای 
اتصلیتکیی فل‌کندههای SRF‏ و gs TOF‏ درد این 
مهار توسط JS WT‏ دخالت مستقیم تال سار رها ha‏ 
مهاگرهای یی ri‏ 


مين متصل شونده به 10۱۷۸ می‌تواند به چندین نوع 
ساختری طبهبندی شود 

مین متصل sigh‏ به ۲۱0۸ در مهارگرها و فال‌ننه‌های 
بوریوی ازع مریفهای ساختری خاصی تشک شده است. 
lad ily‏ یک gy‏ اصال خونده به DNA‏ یک تولی 
خاص, غبنتجه bye MG See lage‏ مهای یک 
ارجا در من متصل شونهب 01۸ وبرشیا هی 
ای Sy jai‏ 0۱۸ است. در ری از ورد عاوه بر 
sag!‏ از lag‏ 8 - فسات هم Jo‏ هستند.اصولاتصال 
اختصاصی پروتتین - DNA‏ انا alles j‏ مهاگرهای باکتری 
a ls‏ دتدادی از مهاگرهای gest‏ که دیمرهستند از 
هر مور یک ماریج Lill‏ ود شا بزرگ DNA‏ می‌شود 
(شکل NY‏ ین مایج فا را ارچ شنمیی یا سای 
تولی وان ی‌گرندچراکه اک زنجیرهای se shel ioe‏ 
DNA LS‏ در عاس‌ند peel J‏ خاج شد‌اند ماریع 
شناسایی کهاز سطح بروتتین مهارگرباتریییبیرون زده است وارد 
شیار بزرگ DNA‏ شده و میانکنش‌های ویژه‌ای را با اتمهای 
0۷۸ که در اخل ساخار بروتین از طريق میاکتش‌های 
هیدروفوب وبا یک اریچ »در She chat IN lel‏ و 
pe yl ip Sol‏ ساخاری که در دای از مازگرهای 
hg‏ دیده ی‌شودمتیف مارج دور - میج(" گویند 
تعدادی موتیف دیگر که می‌تونند یک ماریع لا ابه شیر بزرگ 
DNA‏ عرضه کنند در عوامل Faby ey‏ نی شده 
است که باماس utd‏ متصل شوندهبه 0۱1۸ طبق‌ندی 
می‌نوند از آنجایی که غلب این متیفهایتنانه شده تال سید 


ceed | . 


JSS‏ تجربی ۳۵ (شکل رنگی) 


99 99 99 
Kee‏ و ۳ پروتینهایانگشت روی. () ان ch‏ 
و و هو و و و J sng?‏ اکشتهای رویوااوت) BE‏ 
Se a a‏ ی RC‏ اب تصور میک که ان ip‏ امش را 
9 89 29% آنگرفته ست Si bapa al asd‏ 
ome‏ وی و و نز و رخلی al ind‏ آی‌ا که ون 
ap °9 eo °9 @‏ ‌ 22 نماس دزد به رنگ آبی هستند. 
GLI (b‏ بررتئین مونومری است که دا 
و تووو۵ توو وت ۳9 GLI Ct‏ پروتئین مونومری است که دارای 


بح کشت رری CH‏ ات ماری‌های 
فا بصورت yal‏ و بون‌های *202 به 
صورتکری تشن Uchida‏ 
DNA‏ مانکش تمیدهد در gs‏ که ۴ 
گنت رویدیگر مکتش میدهد. 0) 
SSeS‏ 


انگشت روی CA‏ هسسومودیمری ااست. 


یدی یک an‏ 


aha فا یه سورت‎ ben 
انس و زنجیرههایبتابه صورت‎ 
به صورت‎ En هی سبز وهای‎ 
کروی شاد‎ 
DNA با‎ bere (یکی در هر‎ (ii) 
یلکش مسی‌دهند ساند همه‎ 
این‎ Ch هوودیسی‌هایانگشت روی‎ 
عامل رونویسی متفارن چرخشی دوگنه درد‎ 
رن توا یضی زررکی نان دده‎ Sy 
ae گیرده‌های‎ hep شده استه‎ 


است. دوماریج Uh‏ 


emir‏ تن چرخشی نان نس‌دهد 


ip,‏ نامییشده راشرح می‌دهيم 

انگشت روی وا 6 اج ترینموتیف انصال شونده‌به DNA‏ 
است وزنو اسان sly Sp cll‏ جانری پرسلولی نامز 
مین ین تیف دیهان هماع است ول سل dah‏ نوی 
مرسوم ذمن‌های متصل شونده به DNA‏ نیست. این موتیف از 
۲۳-۶ آمنوسید Calin‏ شده تشکیل شده که حاوی دو سیستئین 
ثابت ودو هیستیدین حفاظت شده است که زنجیره‌های جانی آن‌ها 
به Zn‏ متصل می‌شود(شکل ۲-۹ این دلیلاصطلح انگشت. 
روی مطرح شد که نمای در ُعدی اين موتیف شبیه انگشت است. 
زمنی که ساخار مه هدی این موزیف معلم شدواضح کید که 
ele scan hy ttn play 287 Jl‏ خردی 
تولیبلیپتدی کوچک به یک ذمیننشودهمیشود که Bye‏ 


slay Se‏ سره‌ای شنامایی شد که یک بخش بدن آن‌ه در حین 
رشد به بخش دیگری تغییر می‌یافت (فصل AIT‏ تالی محافلت. 
شده هوتوین در ام رتویسی oe‏ نز یی شده 
است منجملهآن‌هایی که در رشدانسن ASH‏ مهم دزن 
‌های بسا انگشت روی. تسعلادی از شواع مختلف 
هی nS‏ درا نواحی هستند که حول یک یون 
Zn‏ 6 می‌خوند ویک ساختر فشرده باتوی کوچک از زنجیره 
پتیدی میسن (شکل 4۷-۲۵ اصطلاح نگشت روی درب به 
عنوان یک موتیف ساختاری که در مین متصل شونده به DNA‏ 
است شناخته دما سلوم شده است که ان مونیف در پروتئین‌هایی 
که به 201۸ متمل نمیشوند نیز وجود اد در یج ما دنو از 
چندین نوع موتیف‌های انگشت روی را که در عوامل رونویسی 


۳ ۳ ۳ 


he‏ شکل ۱۷-۲۶ ینکش پروتنهای هومودبمری زیپ لوسین و 
ماریچ - حلق - سارپیچ بازی HLH)‏ با (a) DNA‏ در 
ula‏ زیب سین sla ll ale aly eh sy‏ 
DNA SS age‏ دزی شیرهیبزک کش 
: 7 ; 
oye‏ شین pene?‏ کویل کول "توس میبکش‌ها آیکیز 
ین مها انار یشود. (0) در بوتین‌های Seale DHLH‏ 
DNA ch Jat‏ زیر تهاهای ۱۷ مرها توا حلههای 
ld‏ از ناب بهزیب لین دای شین oem?‏ پیج در 
پج دا می‌شود 


ذمین متصل شونده به SDA‏ عامل رونویسی GENS‏ که Sb‏ 
آن شاه شد یک زیپ لوسین است. Kal Sian Sopp‏ 
ازکمبلکس مین s DNA‏ پروتئین مذکور نشان می‌دهدکه Fay‏ 
دیمر درای دو ماریج cae lil‏ که DNA‏ ماد فچی از 
دم یا بزرگ مجاو که حودًنم دور در دورشتهای 10314 هم 
فاصله دارند را گیر انداخت‌ند (شکل MVE‏ بخش‌هایی از 
lege‏ نبا DNA‏ در تمس هستد ثاملاسیدهایآبنه 
LL‏ بت (5h)‏ هستند که با فسفا‌های ستون DNA obi‏ 
lla‏ اسدهای a‏ دیگریکه با زهای اختصاصی در 
بزرگ مینکنش داد 

GONG‏ دیمرهیی راز طریق میلکنش‌های هیدروفوبمبان 
تا روکسل SEH el‏ میهد و خر گیل 
SLi global” bs‏ وهای ک وی ماریجهای 
دگان‌دوست لست رای Athy‏ در ین sgl longa agile‏ 
هیدروفوببهطور منم از هم در طول وی سه یا ie je‏ 
فاصله درد و خطی در متادی از یک طرف Wh gayle‏ اد 


۱ Leucine - zipper 
2. Coiled - coil 


سوم 
اممامانی 2 


| فصل ۷ -ترل بان ژن در سطح aa rity‏ 


ماریج lil‏ خود را ور jh‏ بزرگ DNA‏ بکند. تعددی j‏ 
عوامل رونویسی حاوی چندینانکشت روی Sr Sib Sah pe‏ 
متولی از رها که در شا بزرگ قرر رن ینکش دارند و من 
ee ating‏ می‌کند که حول ماریجدونایی GEDA‏ خورده 
است (شکل سا 

نوغ دم لکشت روی باب ti)‏ که Bin fap‏ 
تماس با Zn‏ هستند) لست که hagas‏ در ۵۰عامل رونویسی انسانی 
یافت مشود eal ell‏ نون tiny‏ متصلفونده 
سلولی با مل زد ری هورمنهای ستونیدیشنفتهندهواین 
lg yl asl adel yl‏ گرده‌های ستروندی گوید tal‏ 
که کیرنده‌های مشایهی در درون سلول بری هورمون‌های 
tye‏ شناخهشد این ومل ets‏ را موه هنم 
گیرنده‌های‌هسته‌ای می‌شناسند. خصوصیت مشخصه انگشت رویٍ 


وجرد درز yy tow le‏ استکه هریکدراتهاهای 
مین ۵۵-۵۶ سید glace a lta‏ روی و درب 
بخاطر ناهن لکشت روی :رین Jom)‏ 


pyle‏ شدن ساختر سه دی پروتن‌هیی که حاوی ان موتیف 
متصل شوندهبه DNA‏ هستند موم شد که ساخارشان SULS‏ 
متاوت است. تفوت مهم ین این دوآن است که وهای 
انگشت روی cope ite CoH‏ مونمر به DNA‏ متصل 
می‌شوند و حاوی سه يا تعدادبیشتری واحد نگشتی‌اد. در لیکه 
loses‏ انگشت روی Ce‏ عمتتهادواحد انگلتی درد که 
به صورت هومونیمر ی تودیمربه DNA‏ متصل می‌نوند الوا 
هومودیسر ud‏ متصل شون به DNA‏ انگشت رری ,2 رای 
تقارن چرخشی دوگاند (شکل ۲-۲۵6 در ننیجه گیرنده‌های 
هسته‌ای هومودیسر به تولی مور توفقی از DNA‏ متصل می‌شوند 
gla] SS‏ معکوس ithe‏ 


0 er 
پرونئین‌های زیپ لوسین‎ 


این وغ ویفهساختر دیکری است که در lagged‏ متصل 
شونهب gDNA‏ دستهزگی وم sassy‏ وجود رد 
هر هفتمین نقطه از نالیخود حاری اسیدآمینه هیدروفوب هستند. 
ox!‏ پروئی‌هابه صورت دیعر به DNA‏ متصل می‌شوند و Be‏ 
در agen‏ تشن Sab‏ نها بای یم شدن مهم هستند UW‏ 
اصطلاح زیپ لوسین by‏ ندان دادن این موتیف ساختری به کار 


۳۷ زیست‌شناسی سلولی و مولکویٍ 


۰ ِ( 


اسیدهای taal‏ خاص the‏ نون ال می‌تان {GALA a‏ 
04و بسیری از etn dep‏ دیگر pa‏ ره کرد که 
رای مینهای فعال‌مازی غنی از اسیدهایآمینه اسیدی 
Sl)‏ اسید و گلوتمیک اسید) می‌بافند. این دُمین‌های 
فعالسازیاسیدی ally lane‏ تحریک رونوسی را فیدر تام 
ely!‏ سلول‌های بوکابوتی؛قارچی؛ جنوری و کیاهی دا می‌باشند. 
layed‏ فعل‌سازی بعضی از عوامل رونویسی دروزوفیلا و 
بستانران غنی از گلوتامین و در برخی مواقع غنی از پرولین 
ale‏ عشی ار عواملرونویسی نیز هنوز غنی از اسیدهایآمینه 
سرین و ترئونین, که هر دودارایگروه هیدروکسیل می‌باشنده هستند. 
eee‏ ین بسیری ار ذمین‌هایفعالسازی قوی مخصوصا غنی از 
هر سید gl‏ خاص نمیشن 

مطاعات بیوفیزیکینشان داد که (مین‌های فملسازی اسیدی 
دای یک ساختمان SL opt lid‏ نم کی می‌باشند این 
Wed‏ وقتی که به یک Sy‏ کمک PaaS Od‏ متصل شوند. 
Sel‏ تحریک روویسی می‌گردن. ی کش با کمک Bh‏ 
باعث می‌شود که ila Ib utd‏ در کمپلکس در کمپلکس ذمین 
فال‌سازی -کمک فال‌کننده ساختمان فضایی ماریج a) Wh‏ 
خودبگیرد. یک متالی از عمل رونویسی دارای مین IAI‏ 
اسیدی که بیشتر مطلمه شده است پروتئین CREB‏ پستانداران 
tls gal, 2 ate‏ سح ۸4۳ فسفربله می‌گردداین 
ai pe Ud‏ فده بای CREB Jail‏ به کمک فعل‌کنده 
خودش ینی CBP‏ رون انصلیب 2312 ضروری ست و 
منجربهرووسی ژن‌هایی که در نوحیکنترلیخود رای مکان 
اتصالی CREB‏ میبشندهمی‌کردد nde | ۱۳-۳۱ JS)‏ 
iy (a‏ که من نمسای رادم کویل فسوی شده CREB‏ 
با ۲10 ورد pile‏ می‌کردد متحمل یی کنفورمسینی 
می‌گردد و دو ماریج را JS‏ می‌دهد که توسط یک حلقه 
کوتاهی که به دور مین مانکش دهنده CBP‏ پیچیده شده: 
ه Jae Boss‏ میگرد 

مضی از ذمن‌های فال‌سزی بزرگر هستد و نسبت به 
aged‏ فدلسازی اسیدی از ساخارهای ستظم‌تری ESS‏ 
lass‏ بای ال ذمین‌هایاتصال به لاد گیرنده‌های هستهای 


Basic zipper (bZIP) 
Baie Helix - loop - Helix (DHLH) 
Co activator 


1 


می‌کنند این خطوط هیدروفوب ناحیه مانکتش کننده cet)‏ دو 
Sis le pil eagle‏ کول as abel‏ (شکل ۲-۹ 
را ملاحظه کنید 

هرچند که اولین عامل رونویسی زیپ لوسین که مورد بررسیٍ 
قرارگرفت در هر هفتمین جایگهدیمر شدن خود حاوی لوسین Oy‏ 
پروی‌هایمتصل تونده به DNA‏ دیکری plats‏ تدندکه در 


دیمری شنن Coiled coll‏ درانتهایکبکسیل و تاه متصل 
شونده به DNA‏ در اتهای آمین تشکیل می‌دهند. اصعلاح زیب 
ZIP) si‏ روره ب هم پوتی‌هی که چینساخاری 
اند SDL‏ میشود دیاز Spe‏ رتوسی زیب Bend‏ 
هتودیمری زد oS, Salen Ip‏ زیپ بر اند 


پرونین‌های gu Je‏ -حلقه -ماریج بزی ۲۳ (HLH)‏ 

مین متصل شونده به 1011۸ دیگری که در Lip Nee‏ 
رونویسی دیمرددهمی‌ود دای موتف ساختری است که خلی 
ed‏ یف زیپلوسین ست py‏ آنه یک حلفه ajay‏ از 
هر زنجبرهپی‌تیدی,دواحه مرج alll‏ در هر دنور راهم 
جدامی‌کند (شکل (WF‏ سطلحماریج elo‏ - میج بازی از 
Salle abel‏ این موتیف را می‌تان از رویتالیاسید مینهای 
پروتینی که حری یک ماریج lated Jel UN ll lll‏ 
si‏ است وبا DNA‏ مکش gh go‏ ندیه lo‏ مینی و یک 
هی کریوکسیلحاویاسیدهای یه هدوقوب ld‏ که 
خموصبات ماریجآفایدگنه‌وست of aks call‏ همان 
پروتین‌های زیپ بازی, DHLH‏ مختلف نیز می‌توانند 
هنرودیمرهایمتفوت ij‏ 


ذمین‌های فعال‌سازی و مهاریکه از نظر ساختاری مننوع. 
هستند رونویسی را تنظیم میکنند. 

آزمایشات صورت گرفته با روتلینهای all‏ حاصل از مین 
اتصالی به DNA‏ از GALA‏ و قطعات تصادفی از پروتی‌های 
coli‏ ثابت کرد که Gla lg‏ متتوعی از اسیدهای آمنهمی‌تواند 
به تون ذمن‌های فعل‌سازیعملکنند Sela)‏ درصد از تمام 
تولی‌ها (Ecol‏ حتی ار gl‏ بای الم نتش‌های دیگری 
sb oul apy‏ سار ژعامل روویسی دای تولی‌های 
gh Sate slab‏ غیرسمول دای درصد زیادی از 


فصل ۷ -کنترل بیان ژن در سطح رونویسیٍ انیا 


wee WS 

2: 

= & 
مب‎ 
a له‎ 
Pe 


۵ شکل ۷-۲۸ (شکل رنگی) حالت‌هایاحتمالی مرکب از تشکیل 
عوامل رونویسی هترودیمر.(۵) در بضی از Bele‏ رونویسی: هر 
منم وی fas‏ از 0۱۸ Salt‏ در تال فرش AS‏ 
ان ده شدهاست عامل CBA ayy‏ با بدیر نکش 
می‌دهد LS nga Saul‏ با شش حالت مخلف ترکمی 
می‌نمیند که تعامی نها می‌ونندبه کان مشایهی متصل شوند. هر ان 
da Ss Jl‏ دنم تسم می‌شود in Soe‏ 
دای ذمین‌هانفمالسزی از هر دو Eas ANS pig‏ 
(b) ate‏ وق که ob Sa‏ رونیسی وهای مفوتی از 
DNA‏ | شنامایی So‏ حالت مختلف ترکیبی سه عامل, هرکدام با 
تکیبمشخمی از easel lied‏ شش ly‏ ماوت DWA‏ 
Fag)‏ تصلمیوند. )ین یک عم (Sp) ihe‏ 
که ها با bla Je‏ می‌دهد ما اتصال می‌کرد و دنتبجه 
فالیت Bed easy‏ ۴۰۱ و۵ مها مد ول یت رونیسی در 
lage‏ ۲و JB pb oooh‏ نید 


وجودین شین lal gh J‏ شوده هاگره sian‏ 
یک ald Vogl ed‏ ساختری She‏ که ب یک ll gala‏ 
iS LSS po‏ کش میده ین میج Geol‏ 
است که بل ار لنش بصورت دم ول PADS‏ 
برد oy BA SOL‏ رون atin”‏ ین کمک فل‌کنده و 
asin se‏ موم Sa on mag‏ ان 

راتحریک کنند. 


۵ شکل ۷-۲۷ (شکل pS (Ss)‏ اتصال لاند بر روی 
ساختمن فضایی گنه استرونی. ها یر متصل شود هگن 
گیرده ان ده شده Sy) cal‏ استوژن به من ae‏ 
de‏ ماریچ ja lll‏ رن با لکد Soule ase Sie‏ 
یک شیر spina‏ ین Jat‏ شوه لاد [هکیهای ای 
ye SS,‏ کرد که به یک ماریج ای آمفی نیک در 
زرد کنکفمل‌کنده ی رنگ) مت میشود (8) تور Pe‏ 
ae‏ ای رنه استوژیدرعدم حضور هرن توس ال 
ناوت تون امیش ah‏ یرد ae‏ ای 
ee‏ سز نگ یرد طرری ريش ما که بر خصل شوه به 
کمک لکد رنه Jab‏ مکش دهد وب ور یی اما SS‏ 
Jae ws Jb‏ 


میک Maha‏ به نها متصل میکده de‏ ینف 
سازی عمل می‌کنند (شکل ۷-۳۷ اتصال لگاندباعث اقءتغیر 
ساختمان فضایی بزرگی می‌کردد که به من اتصالی به pat‏ 
هورمون متصل به آن اجره م‌دهد که ایک ماربیچآفای موجود در 
کمک aya OMT ld‏ هسته‌ای le‏ دهد! سپس کمپلکس 
dad‏ مود yin‏ زنهایی که dae SS ay‏ 
شوندهبهگیرنده هته‌ای هستند را عالکند. 

ان ین ال سازی ppp te‏ در 1823و سین 
asl Le Jd‏ ب لاد وج در sl glans‏ در در 
جهت SL‏ جاگنه انشان می‌دهند دمن Jab‏ سازی اسیدی 
CREB‏ انم کی است و i‏ که بط نگاو وجود 
در کمک ois lb‏ متصل می‌کرددبه و ماریج لا نا می‌خورد. با 


نت: اسی سلولی و مولکولی a‏ 


Jb»‏ حاضر دراه ماخ ste laa‏ ملاع کنری 


هنویربجود He east‏ مونمری تفت می‌واند بر 
کل ۱۰ مل دیم؛ ۵ مور ۱۶ عم دم وی Sl‏ رابود 
آورند adbe‏ مشخص شده است که عوامل مهاری یه بعضی از 
موومهای زب بری و114 مصل منود انا اه 
DNA‏ مهار م‌کند. منک این ومل مهاری ین مشود نا 
با تصال easy tpn SUIS Jae‏ مهار میک 
(شکل tHe‏ وی که ین میاکنش‌های ef il‏ ول 
cal So gis in‏ چیده مین ان Sie‏ 
ترکیی هم تعادمکان‌های 0۱1۸ که این عامل‌هابه Maly‏ آن 
ویس ال م‌کند وهم وه نیم هر ور میک 

تظیم رویسی ترکیی مشیهی نیز بواسطه میاکنش 
ول all soa ate enh ei‏ دبک به 
هم در DNA‏ صورت می‌پذیرد jl lke‏ اين مورد میانکنش دو 
عامل رونویسی NFAT‏ و APL‏ می‌باشد که به مجورت 

00 

pe‏ نزدیک پروموتر pis Se‏ نی که وگن 
2(2-ا )رم م‌کنهمتصلمی‌نود بیان oj‏ 2 بای پا 
Je gil‏ ید ای خبرلیی alae eel‏ 
خودایمنی مانند آرتریت روماتوئید می‌گردد. NFAT‏ و ۸۳۱ 
هیچکدام به مکان glans‏ ناحیه کنترلی 1172 در عدم حضور 
ips ate $i‏ این لاه یی وان 
در 0۱۸ بای هر کزان لها بر فد سار ین ست 
و نی‌تاندکیلکس بایدر با 0۱۸ بوجد sigh‏ اوجودی 
وقتی که هر دو NFAT‏ و APL‏ موجود ies‏ سیانکش‌های 
Bt‏ پروتین ین ها کاکس سه یی 103/4 شام 
NFAT‏ ۸۱ و DNA‏ رادار می‌کند (شکل ۷-۳٩‏ 
gle al‏ 2۱۸ ال رتوسی ماوت نج Siang‏ 
ترکیی کت روتوسی می‌گرد.درتچه حدود ۲۰۰۰ عامل 
رونویسی رمز شده توسط زنوم آنسانی می‌تراند بواسطه 
میلکنش‌های تعونی بسیر زیادی به DNA‏ متصل شوند و 
درتیجه Safe‏ وی واحی رای هر دم از چندین ده 
هز زن سای 298 در مر !نوی Ds‏ رخ 
می‌دهدکه هرد ۳۸فا گردد(فل شدن آنمنجربه 


آن از میتوبلاسم به هسته می‌گرد] و هر دم زیرواحد APL‏ ستتز 
als‏ این رده ag‏ سیرهای لتقل پم مجزایی 


۱ Co-repressor 
2 Composite promoter - proximal element 


در دسترس ce Vong lage cal‏ شونده eas‏ از 
گیرنده‌های هسته‌ای در غیاب لیگاندهای هورمونی‌شان به عنوان 
isi Jue sie‏ همان مها Shed agile Job‏ 
مهارگر ممکن است کوتاه باشند و از تعداد ۱۵۷ اسید امینه یا کمتر 
تشکیلنده اند مات yds‏ زتبکی شا میده که 
شینهایمهری نیز بامث مبکش‌هایبروتین - پروتین 
Se‏ و به lagen‏ کمک مارگ Jace‏ می‌گردند و 
Sls JS‏ میهد کهآ el ei‏ سای که 

در yl aa‏ فصل Cow‏ خواهد شد مهار می‌کنند 


مسیانکنش‌های lye‏ رونویسیگزینه‌ها یکنترل ژن را 
افزارش می‌دهد. 

دونوع + 
پروتین‌ایزیب- ازیو مانب به صورت agi‏ 1 
حالتهای ترکیی ستفوتی افت می‌شوند دستههای دیگر 
Sole‏ رونویسی که در اینجا Coy‏ نشده است نیز پروتلین‌های 
JS yin‏ می‌دهند. در برخی از عوامل رونویسی 
هترودیمر هر مونومره تولی‌های مشایهی را شناسایی می‌کند دراین 
گونه پرویه تشکیل gla nya‏ نداد مکان‌های 
تال ماوت اه RISD AS ae lappy‏ نم‌دهد 
th Sh‏ مشود هی فل سای که هر spin‏ تیب 
می‌کرد در lcd‏ ماوت در کار همق یکین و بهمکان 
os pte‏ شود (شکل ۷-۲۸۵ oan‏ بدا شاهده 
خواهیم کرد ie Cl‏ رونوسی منقد توس dpe‏ 
ne‏ تیم ois‏ دنتچه یک عنصر els‏ 0۲1۸ 
BZIP‏ با ۱111.1 در ناهیهکنترلی یک gj‏ ممکن است برحسب 
اینکهمونرمرهای 071۴ با SDHLH‏ به آن مکان متصل می‌شوند 
در سول خمیودر مان yet‏ وه eed‏ یم 
Sie may Sd Se‏ بعث شود 


apf بحد‎ Sd که‎ 2۸ ha 


اوجود ین در بضی از عواملروویسی هترودم هر مونمر 
Just Soy ud‏ به 0(۷۸ی ple‏ می‌باند احتمالات 
Les aS‏ تاد تولیهایاحنمالی ۷۸ راکه یک خنودهز 
mein le‏ برد هن متصل شود را یش میدهد. همانطور 
که در شکل ۷-۲۸۵ نان ab‏ شده است از نظرتتوری سه مونومر 
ee lie‏ وی می‌تنند بطور یی شش عامل هر 


E سطع وس‎ a ed ۷ Jab 


اشکل NVA‏ اتصال تعاوتی دو 
le‏ رونویسیغیرمرط به مکن‌های 
مج 2 
gy‏ اج مج تیک کی رک جر 
(ONY‏ ۱۱۳۸۳ موم رهم عم رووسی APL‏ 
espe‏ ای PS Us‏ 
عکان‌هی خودفان در تایه نزدیک به 
پروموتر IL?‏ ند میاکش پروتین - 
پروتن بین ۳۸7و APL‏ امد 


DNA: APL - She S$ بسایازی‎ \ 


sae fe NFAT‏ که دوپروتین 
lye‏ بطور a‏ به عکان مرکبه 
jue‏ گرد 


۳3 


NAT API 


۵ شکل ۰۷-۳۰ مدلی از جسم افزایش دهنده که در افزاینده 
اینترفرون #تشکیل می‌گردد. دو Jeb‏ رونویسی pine‏ 183 و 
7 در Le‏ رونویسی (NF) 190/7۳2 yay‏ 
«SMS‏ چا عصر کل ین یه تم م‌وند تال 
el ab‏ وس hag‏ 41/61 که بش کویک DNA‏ 
ae‏ وی اد ال یم سیم ماش ene‏ 
fas ae‏ تال ده Jost) Jobs‏ 10/01 در JSS‏ 
جمم قزایش دهنه خی ames le‏ فا 
وهای DNA ile‏ مت sass pede‏ 


ابتفرون تیم می‌کندمل خوبی بای lan‏ میفکنش‌های 
ble‏ رونویسی می‌باشد.ینرفرون B‏ پوتئین دفاعی در برلیر 
عفونت‌هایوبروسی در انسان hye‏ افزندهیترفرون دای 
چهار pate‏ کنترلی می‌باشد که به آن بطور خودبخودی چهار Sle‏ 
egy‏ مختلف متصل م‌کردد در حضوریک پروتینکرچک و 
obs‏ ام 4۸/01 که به کروماتینمتصل bye Shaan fig‏ 
ررنوسی مان اتصال ۸۲| و WAP]‏ مکان نزدیک پرومتر 


تاد سار 
NFAT? APL‏ 


sare 


(صول ۵ و JESU‏ میکردن و باعد کترل دیق ان M2‏ 
whe‏ 

اتصال تعونی Wes ۸۱ NFAT‏ زمانیافلق می‌فند که 
مکل‌هی ال شیف نها د SS DNA‏ دبک مقر 
Jl in it a $‏ مورا بیستی ita a‏ 
pate all ll‏ از یکدیگروقع شده باشند.مطاماتاخیر 
نشان Sela‏ لام تال تن در مرا وم ووسی 
و ناه DS‏ خی دیق Sad‏ بان ال نایه PAS‏ 
EGR‏ رای مان Sp Sia‏ یبد که عومل in‏ 
SRF‏ و ate il Spe TCF‏ می‌شود (شکل ۷۳۴۲ 
at ands‏ به ub‏ اینکه lp TCP‏ مین pe‏ و 
انعطاف‌پذیری است که با SRE‏ میلکنش می‌دهده دو پروتئین 
می‌تون وت که hase‏ نها بر روی DNA‏ حتی ۱۳ 
جفت بزاز SS‏ دور باشندیاحتینسبتبه هم معکوس باشد به 
rye‏ نی متصل کرد 


بسوروی aot ih‏ مکی های چندبروتننی تشکیل 
می‌نود. 

SIS S San‏ گردیدفیده‌ه بو لی از ظر ناه 
Toe UO J‏ جفت با متفر هستندوشامل lel lage‏ 
hy‏ چندین le‏ رونویسی میباشن.هنظر می‌رسد که وال 
نوی متددی که به یک فده متصل می‌وند SAS‏ 
ینکش می‌دهد. ررسیفیدهحدد Yo‏ جفت بازی که بیان 


7 


Eee | 


: = 


| پی‌یدی انطفپذیبه هم متصل alas‏ (شکل ۷۷-۴۲ 
ملاح کید 


ین یشترین وهای Bile‏ مشترک با 
در ذمن‌هایانصال ینده به 1۱۸ از عوامل رونیسی 
Sa‏ نگشت engin Ctl yy‏ یج -حله 
ule‏ بزی (0:20) و زب اوسین ak‏ همه هو 
بسیاری از موتیف‌های اتصال ببنده به 910۸ داای یک با 
بیشتر ماریچالفا ستند که با شیارهای اصلی و در جایگاه 
مربط در DNA‏ نکش ge‏ 
geil laud #‏ مهاگری در ts age‏ تاد 
متوعی از gst aly‏ ساختاهای Seine‏ 
ib‏ درکل این شمین‌های ععلکردی با کمک plated‏ 

| کمک Be Se‏ میهد که با وی عواسل 
روویسی یه a‏ تیم ین ژن ضروری هستند 
* نواحی oad BS‏ الب ژن‌هاء ای ile‏ 

| اتصالی برای عوامل روتویسی چندگانه هستند. رونویسی چنین 


ژنهانیبسته به سریهای خاص از da‏ ررنوسی که در یک 
سلول خاص و در زبان میتی JUD‏ می‌نوند نفوت رد 
* بیچیگی ترکیی در JES‏ رونوسی, AG Fes‏ 
متاوب مونومرهیی است که عوامل رونویسی هترودعر | 
ange‏ (شکل ۷۸| ماه ES‏ و GEE‏ 
oe is Seat os‏ رنویسی به APS SB‏ 
eal oS‏ 
اتصال تاونی فلسارهای چدگانه در نزدیکی جاگاههای 
یک asl sh‏ کمپلکس چند پروتتین با ام جسم افزایش‌نهنده 
JE!) Sgn aod‏ ۷-۳۰ ا ملاحله 4( تجمع اجسام 
فزش‌دهنده آغلب نیز به وهای کوچکی رو به 
| شیر کوچک DNA‏ متصل می‌وند و 2۸۷۸ را به مور بارزی 
خم می‌کند و اجه می‌دهد روتیهای Sib 9 Jha‏ 


از خمش ایجادشده با سرعث زیادی مینکن دهند 


آغاز رونویسی توسط 101٩‏ پلی‌مراز 1[ 

در td olay‏ بسیاری از پرتین‌های Fale‏ و 
PSDNA shy‏ روویسی وکنترل آنمشارکت اند بحث و 
Spe‏ گردید. در ین بخش, م بر روی Gall‏ کمپلکس‌های پیش 


1- Enkancesome 


مرکب موجود در احیه کترلی 1-2 شدیداتانی می‌باشد (شکل 
۹ این اتصال نعاوتیباعث می‌شودکه کمپلکس چندپروئینی 
بر روی DNA‏ افزایندهانترفرین تشکیل گردد (شکل NAVs‏ 
وقتی Je S‏ روتویسی ور نی dani a Sa‏ 
در افزایندههامتصل می‌شوند. به منظور توصیف ین کماکس 
نوکئپروتینیبزرک تشکیل شده از واه جسم افزیش‌دهنده 
apg lial‏ 

HMGL‏ صرفظر از ly‏ 0۱1۸ به شا کوچک متصل 
می‌کردد و درتجه Cob‏ خم شدن مولکول DNA‏ م‌گرده خم 
شدن 0۱۷۸]ى ech saul‏ می‌کردد که عوامل رنویسی بطور 
صعیح میاکنش دهند.میاکنش‌های دنی ضیف OMS Ey‏ 
tan‏ - پروئن ین عوامل ررنوسی CaS sell Jatt‏ 
مجور در DNA‏ قوی می‌کردد که باعث می‌شود پروتین‌ها در 
فلظت نسبی GME shee‏ حفظا 


ان 


شون 

به دلیل وجود نواحی اعطف‌پذیر بن دٌمی‌های اتصالی به 
syed DNA‏ فلسازی ومهری در le‏ وویسی SA)‏ 
۷-۲ ملاحظه کنید) و ally‏ پروتشن‌های متصل به 0(۷/۸] در 
خم‌کردنآنء در فضای gw‏ عاصر alts‏ در نواحی SPS‏ 
cous‏ انحرف اب تجهی بوجود م‌آید Sy cl‏ انا داد 
در تکملسری رل نید ile cal ach sey by‏ 
تولیهای gDNA‏ نوترکیبیبین تولی‌های تکراری در LED‏ 
apy el Vacs!‏ آمنننوتکیبی‌های چدید در عناصر کترلی 
گردیده استو متحمل انتخاب طیعی گردیده و چون wala‏ 
a>‏ شدهاست وست poke ue pny lg‏ تنظمی سیت به 
حانی که محدودیت شید فضاییپین pole‏ تنظیمیوجود درد 
ماد بسیری از al pla St cols}‏ گدیده است که LOS!‏ 
عماکردی یشتری در طی تکامل بوجود ید 


فعالسازها و مهارگرهای رونویسیٍ 
عم Sain‏ ویس را تحریک با مهار ین به 
عناصر تلم نیک پرومتری و ده در ی 
Syl‏ متصل می‌شوند. 
by ill ۷‏ مهاگرهای رونویسی gas‏ پروتی‌های 
هستد که دالی یک مین اتصال یابنده به DNA‏ 


یک و با ol‏ سین فعالازی (ans Jad ly)‏ 


می‌انند. ‌های متفر با > یدیا طیق واحی 


cae RE 


تجمع متوالیپروتنین‌ه باعث تشکی لکسمپلکس پیش SLT‏ 
رونویسی TI‏ ۳01 در In Vitro‏ می‌گردد. 
کمبلکس RNA‏ راز و عوملرونویسی عمومی متصل ae‏ 
پرومونرآن و کملکس Obl‏ بای آغز رونویسی, کمپلکس پیش 
آغازی نامیاه می‌شود درک چگونگی تجمع کمپلکس بیش SIE‏ 
برروی Sern‏ مهم Lally col‏ هر مرح از راید را می‌وان 
کترل کرد HT ald‏ وویسی ر نشیم کرد به نو تعین نم 
موجوددرتصال | ۳0۱ cs, le‏ عمومی به Sng‏ 
جبه 1۸:۸ از lal‏ رد ای | yay DNAS‏ تحرک 
اکترفوتکیاستفادهم‌شود. به SAL‏ لیس کامل 
TFIID‏ چند زیرواحدی مشکل cad‏ محققان در gpl‏ آزمایشات 
shale‏ چا شده عامل egy‏ عمومی 719۴ nfl‏ 
Pol ||‏ می‌تاندرونویسی را در In Vitro‏ بدون حضور سایر 
زیرواحدهای jel TRID‏ 28 
شکل ۷-۴۱ درک امروزی ما از تجمع مرحله به مرحله 
کمپلکس پیش آغازی رونویسی Ul‏ ۳۵۱ در Vitro‏ 10 به طور 
خلامه نشان می‌دهد. TBP‏ اولین پرو: 
۸ پرومرتر متصل می‌شود. همه TBP‏ هایی که a‏ حال 


ay Cosh داد ای ۱۸۰ ریشه بسا مشاه در‎ sl 
۸۰ این 40 در پروتینهای مخمری و انسانی‎ ly atte 
درصد مشاب ست و نب اختاغات نیز ج‎ 
clin 0- می‌باشنداین مین هی‎ 
که‎ :110۳ - Ny نقش درد [ذمن‎ In ۷۶۵ رونویسی‎ 
شدید از نظر تولی و طول در‎ 
رنویسی کاتلیز‎ tale 
مونمری لست که‎ TBP مین نقش داد‎ fy هرا‎ SRA 
به صورت ساختاری به شکل زین تا می‌خورد؛دو نیمه مولکولنقارن‎ 
و‎ 108/601 alan sith os ately sind gltil lis 
که در نشکیل احسام‎ DNA سايریروتین‌های خم‌کننده‎ 
مبانکش‎ DNA با شیر کرچک‎ 18۳ sab زیش‌دهندهنقش‎ 
بل ملاحظهای خم می‌کند (شکل‎ play DNA می‌دهد و میج‎ 
در تمام‎ TBP در‎ DNA سطح اتصالی‎ {af را ملاحطه‎ ۴۵ 


pie مختلف‎ lacy بان‎ 


ه توسط I‏ ۳۵۱ از ژن‌هایی که 


tic Sy‏ حفاظت شده اسث که حفاظت شدید پروموتر جعبد 


۱۰ Transcription prenitiaion complexes 
2. TATA box-Binding Pretein (TBP) 


_# 


il‏ رونیسی( تمرکز LS. 95 pass‏ پیش آغزی ا 
RNA Jha‏ یز و چدین ob iil ie oe‏ 
می‌شودکه epi El co‏ تجمع میبندوشریع کرد 
۸ کرد ph‏ نیس bl‏ می‌کندبه با ودک 
این RNA‏ لیر | بواریوتی سنتز 01011۸ ها و تعدادکمتری از 
۱۷۸های کوچک lean‏ (5010۱1۸ها)ر یز می‌کند 
hy hee pS J sly‏ کانسب‌هایی که 
تجممکاکیهای یش py el‏ ۵ اکتل م‌کند 
ls‏ می‌کنند و این سوت رونویسی زن‌های رمرکنده 
iy‏ ریم SS‏ در بخش بعدی بحث Ab lS‏ 


عوامل رونوسی عموبی RNA‏ بلیدرا TT‏ را در مکان‌های 
آغاز قرر داده و به آغز رونویس یکمک IS A‏ 

روویسی در Vitro) ol)‏ )توسط Soe: RNA‏ 
as ||‏ د 
تخلیص از لیر دا ass‏ ین عامل آغازی که باعت قاری 
مولکول‌های tha‏ در مکنهایآغاز رونویسی و وب نسدن 
رتنه‌های DNA‏ می‌کرد نا lcs,‏ در مکان فل یمقر 
گیرد وال رونویسی عموبی Bi tinh at‏ عواسل 
رونویسی که در بخش قبل بحث‌گردید [کهبهمکان‌های ویژای در 
تعادمحدودی از Jee (28g Jae lags‏ رونویسی عمومی 
بای ستتز RNA‏ سیری از tka PY Wg‏ 

he‏ روزیسی عمومی که 4 jl pPalll‏ رونویسی از 
پروموترهای جمبه In Vitro TATA‏ کمک می‌کنند جدامازی 


0 یز بهچندینعاملرونویسی دردکه در هنگام 


و بررسی ld‏ اي پروتین‌ها به صورت THA‏ 1۳118 و 
غیرهنمایش داده می‌شوند و بسیاری از ها روین‌های چندتیی 
age‏ برگتین نها 78 JS go‏ یک a9‏ 
شونهب جعبه (TBP) OTATA‏ ۸ کلودتنی و ۱۳ عامل 
اتصال api‏ به (TAPS) TEP‏ تشکیل شده استه عرامل 
رونیسی عمومی با فلیت tlie‏ از سلولهای انسابی کشت 
داد ad‏ کید مرش رنه جنین, دوزفا و مخمر جداسازی شده 
است. lag‏ که در مخمراین Baan‏ را رمز مي‌کند به 
عنوان بخشی از تولی ژتومس کامل مخمر تمیین تولی شده‌ند. و 
بسیاری از 0۱0۸ هایی که ule‏ رونوسی عمومی Polll‏ 


انسانی و دروزوفیلا gS iS ge yy‏ تین تولی شده ست. 
در همه موارد عوامل رونوسی عمومی یوکاریوت‌های متفاوته 
شدیداً حفاظت نده‌ند. 


صدا زیست‌شناسی ala‏ و Ala‏ 


(]"«اشکل ۷-۳۱ تجع Sle‏ پیش آنازی mal RNA‏ 
Vea #‏ بل achat‏ سای BNA jt‏ 
لس STATA gan DNA ag mca POI‏ 
Ja‏ یرد و کمیکی بیش i‏ را تشکیل میهد سب 
ph TTA yj hag ATP‏ ی oS‏ 
gu, DNA‏ می‌کند. قتی که egy Pall‏ را کبک بازحا 
نکن مرا jp‏ میشودو meted TD‏ 
د le) me agin i ln Vio‏ 10 کی 
روز - 12 تیک gn gy ge‏ مشخ ند است کم 
Woe‏ داز هد از یی در 111010 به وهی Fg‏ مت 
یمن 


Lap ۷-۱۲را ملاحظه‎ JS) را ترضیح می‌دهد‎ TATA, 

وقتی که TBP‏ چعبه TATA‏ متصل شد jp TFIIB‏ 
متصل شود. 7۴118 بروتلین مونومری می‌باشد که نسبتاً از TBP‏ 
کوچکتر cal‏ ین انتهای -0 TUB‏ در یک سمت جبه 
۸ب TBP‏ و DNA‏ وارد opie Sie‏ در حالی که 
دمن نتهای- ۱ آنبه سمت مکان J‏ رونویسی کشیدهشده است. 
بعد ازاتصال TFIIB‏ کمپلکس ترامر Pol 11 ay TFUF‏ متصل 
می‌شودو لیم د مک ET‏ را م‌گبرد. در بسیریاپرمترها 
JS‏ از انکه lcd, DNA‏ تاد جد شودو رشته الکو آشکر 
شود بیستیدوعامل روویس عمویی دیگرمتصل گرد لین 
oe‏ 711 تامرمیباشدکه بدا Sail‏ یک مکان 5 
برای !7۳11۴ ایجادمی‌کند. 71114 عامل چندتیی دیگری است. 
که دای ۱۰ زبرواحد cal‏ اتصال ۳1114 تجمع کمپلکس پیش 
آغاری را در 10 Ja I‏ می‌کنداشکل 1-۳۱ شکل 1-۲ 
مدل بیج ساختر کمپلکس پیش ll‏ رشان می‌دهد 

فعلیت هلیکازی یکس از زیرواحدهای 17۳۱1۴1 باکمک 
هیدرولیز ATP‏ باعث با کردن زنجیره pDNA bps‏ مکان آغاز 
cel cdl yl ook es‏ می‌گرد که 0(۷۸ی دو رشتمای در 
مکان آغازی ذوب‌گردد و رشته لگوبه جایگاه Jad‏ پلیراز متصل 
شود هراد ریونکئوزید تری‌ففاتها موجودباشد. Pol I‏ 
شروعبه تسخبراری از رت لگ aS pe‏ قتی که پیز شروع به 
دور شدن از lyn) Se Patan to‏ دیگری ز7۳۱1 > 
)ی Pol I‏ را در چند جایگاهفسفریله می‌کند JSS)‏ ۳۱-را 
ملاحله (oe‏ آزمایش رونوسی در Vitro‏ ]که نها HE‏ 
ae‏ روویسی RNA y cag‏ رز میاه وقتی که 
Sida‏ یه پومونر دور می‌شود «TBP‏ جبه STATA‏ 


TATAbor 
RELL ION 


Pall 


THF ¢ 9 


4 
ke‏ , 
تست دای ۳۵۹ 1 
سب .هی همم 
we RRS‏ 
۱ وب 


قمل ۷ - کترل بیان ژن در سطح rw rainy‏ 


شعل ۷۰۳۲ |شکل رنگی) مایا ساختاریک کمپلکس پیش 
آغازی RNA‏ پلیمرز ال RNA‏ بلبرز poe I‏ بصورت مدل 
اکن مشخس شدهاست و جهت tty‏ به سمت چبه مد 
رشته لگوی DNA‏ به رگ آبی تیه و hl sy‏ بهرنگ قرمزندان 
ده شهاست. مک نز وویسی & مورت جفتباهای 18 و ی 
0,3 و مدل فضایرکننشان دادهشده است. TBP‏ و 1۳/13 به صورت 
بای کی شگل سیز و زد رگ امکلت پل دی نشن ده شده 
امت.ساخارهای ۴ و pa Hy THE‏ کیک بلاییتعینتنده 
oe cal‏ تقرییآنه در DNA‏ کمباکس پیش ll‏ توا 
بیضی‌هایی برای col) TRIE‏ روشن), 1۳118 )32,3( و 7۳11 
(il)‏ شخس دید ات 


TAF توضیح دهد. زیرواحدهای‎ TATA را جمبه‎ pla gly 
می‌توان ند به یک نولی سورد توافق‎ TFIID دیگر‎ 
که در ۳۰ جفت بازبالااست مکان‎ AIG-G-AT-CG-T-G 
TATA se پروتر‎ SU lj رزوی بسای‎ Hl 
این تولیتنظیمیب دیلمقینش‎ gh وقع ند استمتصل‎ 
DPE تایه می‌شود.‎ (DPE) ۳ دست(‎ pub عسرپروموتر‎ 
GAIL) کنتری هستد‎ TATA روتویسی ژن‌هابی که ارای‎ 
ید‎ Jes 7۳12 تال‎ 

لاو بر وال ane ei‏ فادها و seas‏ 
Sig‏ رنوسی POI ag Bg}‏ انیم مین در بخش 
دم برسی pth‏ چگونه ین وهای agli‏ نز 
PTT sin‏ | تظیمم‌کند. 


1+ Xeroderma Pigrreniosum 
2- Cockayne’s syndrome 
3. Down stream promoter elements (DPE) 


صورت متصل باقی tly ge‏ اما سایر عوامل رونویسی عمومی چذا 
می‌شوند. 


ات زیرواحد ۲۳11۲1 که فرار بود از انسان کلون شودء به 

یل ul‏ چیش‌های مرجود در ژن eee)‏ نها coy‏ 
بروز نابایی‌هایی در تمیم DNA‏ آسیب دیده fice‏ 
شناسایی شد. در اشخاص lr‏ وقتی که RNA‏ پیماز در حال 
easy‏ در gDNA 3b‏ اگوی سیب دی 
ge‏ که یک زیرکمپاکسی از 1۳111 پر تقف شده 
hye es |‏ و یس سار SB alison‏ در تعمبر 
ناحبه آسیب دیده DNA‏ را فا می‌خواد. در بیمارانی که درای 


موقف شد به 


زیرواحدهای جهش یافته 1۳11 می‌باشد. چنین نعمیرهایی در 
sly}‏ فعل از نظر رونویسی صورت نمی‌گیرد. p‏ نتیجه اقراد 
مبتلا حمامیت شدیدی a‏ نور خورشید درند cle)‏ اصلی آسیب. 
DNA‏ و وقوع سرطان رنه cal‏ برحسب شدت تقص در 
عملکرد 7۳1131 این افراد از بیماری‌هایی مانند گزرودرما 
یگمتزوم! 9 al) Se BS mt‏ ۲۵ 


آغاز رونوسی در vivo‏ 10 توسط 11 Pol‏ پروتین‌های 
دیگری‌نیازدارد 
آگرچه عوامل رونویسی عمومی مورد بحت در فوق به 11 Pol‏ 
sary oil‏ در 10 gy In‏ آغاز کنده یک عامل 
رورسی دیگری (7۳11۸) بای egy jl‏ توس !| ۴۵۱ در 
invivo‏ ضروری است. ۲۴11۸ ن خلیص شده با TBP‏ 
ای جبه aa J Si SL STATA‏ 
hin‏ امه این SoS‏ تشان م‌دهد که 7۳1۸ 
با سمتی از TBP‏ که در بالادست مسیر رونویسی استه وارد 
utile‏ می‌کردآزمابشات begs‏ نشان می‌دهد که در 
سلیل‌های بوکریوت‌های Je‏ 1۴۸1۸ و 1110 با تمام 
زیراحدهای TAF‏ خویش, اد به TATA due DNA‏ 
متصل مشود و سپس cnn abe ale‏ عمومی نطاب با 
شکل 1-۲۱ متصل می‌کردد 

بهنظر میس که زیرواحدهای 1۸ از TFIID‏ نقش 
مهم ر در از seuss‏ از پووترهای بدون TATA a>‏ 
ly iS ht‏ تال پعضی از زیواخدهای 1:8۴ با عتصر 
آغزی موجود در پرموترهایی که آن در bel‏ افتمی‌شود تعاس 
قزر ashe‏ که SHS Lye WS!‏ جایکزینی چنین 


کمپلکس رونویسی "یا بطرر ساده واس‌گر نیز STL‏ 
می‌دهد ato‏ نزب نویه وده | ۴۵1 متصل می‌شود و 
dns‏ تج کمکی‌های پیش ti) LE‏ تظیم 
میناد 

دراین بخش ما بفتههای Salado eye‏ چگونهمهرگرها 
و lly fla i‏ و تجمع Sha‏ پیش آغزی را 
JAS‏ ید مور مین در بخش پد این فصل ما بح 
می‌کنيم که چگونه لت و bas ld‏ و مهار تیم 
he‏ با ن دی رحس نیا سول وموجود زنده صورت 
کیرد 


تتکسیل هستروکرو‌تین بسیان ژن را در تسلومرها: نزدیک 
phyla nya‏ تواحی خاموش می‌کند 

ساباندرازی ات که مشخص شده ژن‌های غیرفال 
سلول‌های sip by‏ اغلب در oly) pale Sm‏ از کروماتی که 
رای فشردگی خبلیزیاداست و در رنگ‌امیزی 10۸1۸ بت ay‏ 
یوکروماتین بصورت تیره‌تر رنگ میگردد) فرار اند در بوکرومنین 
بسیاری leas J‏ که ررویمی SSA) IF NS ape‏ 
۶-۶ ملاح ند وحیکروموزوسی نردیک سانرومرها و 
مرا و ناحی big‏ دیگری که Yale ph any‏ ماوت است 
هتروگرومنین thee‏ ی ote yes‏ نسیت به 
gDNA‏ بووین دسترسی کتریبه بروتین‌هیی BS IS‏ 
اضافه می‌شونده اند ود تیه غلببه نان کرومانین «بسته» در 
نظرگرفته میشودبه عنوان مثال, در آزمیشی که در فصل ۶توضیح 
دلده ند مشخص شد که GDA‏ زن‌های Jide‏ نسبت به 
DNA‏ ژن‌های روویسی شده نسبت به هم مقاومت بیشتری 
درند(شکل ۶-۳۲ را ملاحظه نید 

مهار با واسطهکرواین ply allan pate‏ از GSDNA‏ 
ساکارمایسس مروزه که tan‏ هنرکرومین doy gs‏ 
عالی می‌باشد درک اوله‌ای j‏ مهار با واسط کروماتین را فرهم کرد. 
این مخمر میناد هم به سور سلول‌های هاپوی و هم ب صورت 
سول‌های دیوید رد کن.سلولهای هپوند یکی از دو گنه 
an GLI 98 hy Sane Sin‏ ملول‌هایگونهجفت 
lpg gli‏ «جفتگیری» ند JOU‏ شون و سلول 
دپلونیدی را وجودآورند(شکل ۱-۶ را ملاحظه نید زمانی که 


۱- Mediator of trarscription factor 


آغاز رتویسی توسط Wyn RNA‏ 


رونویسی ژن‌های رمزکننده روتین توس RNA‏ پلیماز MW‏ 


BBL pj به صورت‎ ai در 130 0] توسط اتصال‎ sige 
می‌شود‎ ace TATA جمبه‎ gDNA شود: 11 که به‎ 
Calg کمپلکسی از ۲7۳11۳ و پلیمراز او 7۳115 ود‎ 8 
بی‌شود‎ ate TRIM 

cal‏ هلیکازی ayy)‏ 111 رشته‌های pl $i‏ جاگ 
شروع آغلب پرومورهاجدامی‌کند که yl‏ فآیند aah‏ هدرولیز 
۳ است. همچنانک spa‏ رنوسی را رز جاگه مرو 
آثر yy aay I CTD ad‏ 7711 دیگر jd‏ 
می‌شرد. 

# شروع رونیسی در 1210 10 توسط jody‏ ا در اغلب 
ستازون‌ه) نیز به TRA.‏ درد. یک پروتتین 77۳118 کامل 


ols‏ زیواحد thin TAP‏ همچنین زیروحد TBP‏ لست. 


مکنسم‌های مولکولی مهار وفعالیت رونویسی 

a که به مکان ویژه در‎ ang nti ee 
Sg متصل می‌توند و بیان زن‌های رمزکندهاتظیم‎ DNA 
ی دو مکایسم عمومی عمل می‌کند. تا ان وهای‎ 
تنظیم‎ | lly ASL Ings تنظیمی با همکاری سیر‎ 
مین وال عوامل رونریسی بهپرووها  هرا تحریک‎ 
AN) سلول‌های بوکاریونی‎ gDNA می‌کنند در فصل ۶گفته شد که‎ 
Py SIS نیست وشدبد با روین‌هاییپونیهشه اس و‎ 
SB nip dog a, al al ans 
تشکیل شده است که به صورت محکم به‎ DA از ۱۳۷ جفت باز‎ 
دور هسته دیسکی شکل پروتلین‌های هیستونی پیچیده شده است.‎ 
هستون؛ و ناحی‎ AN lech apt lal ریشه‌هایاسید‎ 
cag و ۴128 دم‌های هیستولی‎ HOA هیستون‌های‎ C انتهای‎ 
نزمه رون کشیدهشدهنومی‌تندبطور‎ law می‌شوند‎ 
ر ماه کنیا چنین‎ ۶-۳۱۵ JSS) برگشتپذیری یر ید‎ 
(HE (مخصرصاً ستبلاسون دم‌های هیسون 3 و‎ Alt 
را قیرمیدهد و دنتيجه دسنرسی آن را‎ lag S فشردگی تسبی‎ 
ممکن می‌ازدعلاه بر‎ getty به روتین‌های دیگ, در آاز‎ 
کنتلرونویسی با واسطه‎ a Sle و‎ aad نقش‎ 
کبلکس بزرگ بروتتبی ام اسف گر‎ yy call کرومانین‎ 


مل تلا زد سس E‏ 


Sl‏ نسبت به RNA‏ پلماز 1 استفده می‌کند رونویسی 
می‌شود. 

مدارک زیادی وجوددارد که نشان می‌دهد مهار لوکوس‌های 
HML‏ و HMR‏ ناشی از ساخترفشردهکرومنین alge‏ که از 
a fs‏ ماع abe Se‏ روویسی با 1((1۸ می‌کدد در 
یک Cob Si tle)‏ رز کرنآزیم نله کنده sey‏ 
gel‏ در تولی ۸:7 از نام میگردد نحت کول Fran‏ 
مخمری برد سلول‌های مخمرگردید و بیان شد محتقان درافتندکه 
ging‏ 6۸76 در یوس ۸:7 ینت وا levi Sa‏ 
Ul Shae Ia Jol‏ در لکوس‌های bce HMR  HML‏ 
beds gl 49 $i‏ نشان می‌دهد که BDNA‏ لوکوس‌های خاموش 
Meee a oes Mit‏ نامع 2 و بطورکلیبهبروتن‌هایی 
ماد ue‏ رونوسی و shack RNA‏ میباشد.آزمیشات مشاه 
slapd Spel‏ هش یاه در هیستونهایمختلف نان 
داد که به منظور تشکیل ساختار کرومانینی fee WAS‏ شدهه 
seg la See‏ نی استکه دنه هی 143و 144 درگیر 
می‌باند.معالاتدیگری نشان داد که لومرهای هر کروموزوم 
مخمری نز همان تولی‌های خاموشکننده رفتار یک به نون 
ال هگهزنی در لور مخمی BB‏ ده شود بیان آن مهار 
ase‏ لاو ان ile‏ با جهش‌های انجام شده در gla‏ 
عیستون HD‏ و 114که با مهرد اوکوس‌های خاموش گونه 
جفتگینه تخل می‌کنه کاهش age‏ 

مطامات pie Sj‏ به شناسایی چدین پروتین 1 11۸و 
سه پروتین 518 گردید که در مخمر بهمنظار مهار So‏ 
خاموش lil  هدریگتفج WF‏ ضروری he te‏ شده 
است که slyly ARAPI‏ خاموش کننده 10۸۸ بی مرجود در 
او HMR‏ وبه یک تلی که چندین ار در هر نامر 
ays‏ مخمری تکار شده است متصل می‌گرد. Ss‏ 
بشتربیشیمایی نشان داد که پروتئین 8182 یک هیستون 
داستیز al‏ ان آنزيم Cally Cl‏ کروه‌های استیلموجود بر 
phd uy‏ دای هیستونی sean fe‏ ۸۴1 و 
پروتینهای 3.51182 4 به یکدکر و 51103و eps 4 SIRE‏ 
N lel‏ هستونیهای 43و 134 ate‏ می‌گردند که lugs‏ 
ترسط فعلیت داستیازی 9182 در حالت استیله نشده باقی 
ages‏ آزمایشات متعدد انجام گرفته توسط مبکروسکوپ 
قورانس کوفوکل بروی سلول‌های مخمره چه با سلرل‌های 
رنک‌آمزی شده با آت‌بدی sls‏ فورسانت ضدیروتین‌های 


_ 


سلول هالویدبهطریقهجونه نی تقسیم می‌شود. سلول بزرگ 
«مادری»گوته جفت گيرنده خود را تقییرمی‌دهد [شکل ۲۱۳۱۷ 
ملاحظه کنید), بررسی‌های ژنتبکی و مولکرلی نشان داد که سه 
ورس زتیکیموجود در کروموزوم ie OS spell‏ یرنه 
Seed spe sae‏ (شکل ۷-۳۲ تکوس گوه 
جفت گیرندهاصلی, بام MAT‏ فعلانه رنویسی می‌گردد اینکه 
چگونه پروتینه راوس MAT‏ رمز می‌کردد me‏ 
قنوئیب 8 با Sash oct‏ در فسل ۳۱ توضیح ده شده است. دو 
لرکوس اضانیدیگ,م‌های gHML‏ 11143 که ه ترتب در 
نزدیک تلومر جپ و راست قرا گرفته است دای نسخه‌های 
«خاموش؟ [غیررونویسی ده از ژن‌های 8 یا »می‌باشد در هنکام 
تقسیم سلوی این نویه توس نوی نوتکیی oe bard‏ 
کروماتیدهای خواهری از 4۱یا HMRa‏ به لیکوس MAT‏ 
a Ji‏ زمانیک قوس MAT‏ دای تولی DNA‏ 
iy ih yale Jol lela sacl, HMLat‏ که 
رکرس MAT‏ دای auth HIMRa DNA gly‏ سلولها 
fy a lage san‏ می‌کند 

چیزیک بل lng‏ این یبد که رونیسی SOP‏ 
خاموشگونه HMR HML pa Sede‏ مهار یرد هرگ 
ژن‌های موجود در ین ارکوس‌ها بیان گردند Ste‏ در مخمرهای» 
چهش p Sah‏ مکنیم مهاریخودشان درا تقص هستند هم 
پروتئین‌های و هم ۵ بیان می‌گردند و باعث می‌شوند که سلول‌ه 
fy algo lage an‏ ند که ae ply‏ شدن BE‏ 
پرووترها ‏ 11۸۹ هایی که رونوسی زن‌های ۵ و ۰ را کترل 
می‌کنند در j lolly Sy S25‏ 0۱۷۸ که ال یافته اس 
قرارگرفاد و صرف Sal fe‏ وله در وس PUMAT‏ 
یکی از وکوس‌هی خامش قرارگرنهبانند ماه lathe‏ 
gp‏ میهد ede‏ وم igi‏ که ای ible Si‏ 
می‌کندادت نوی در HMR gHML‏ ونه در لکوس MAT‏ 
مهار کرد این مهار la SY‏ خاموش بستگی به توالی‌های 
خاموش‌کننده درد که در نزدیک ناحیه 0۷۸۸ ]ی اتقال یافته در 
تاو HMR‏ ف ار گرفته است (شکل ۷-۳۳ Wyn‏ 
fae wah‏ لکیس خاموشمجاور وی Sher‏ 
بطورقابل ملاحظه‌ای هر نی که به کمک تکنیک‌های DNA‏ 
نوتکیب در os ib IG Soy‏ گنه چفتگیرندهمخمر 
ba‏ برد هرا «خاموش»می‌گدد ان ژن حتی گر ژن 110۱۸ 
باشد که تومط RNA‏ پلیمراز IIL‏ که از عوامل رونویسی عمومی 


زیستشناس سلوی Blas‏ 


M sprained 


شکل ۷-۳۳ آرایش لوکوس‌های گونه جفت گیرنده برروی کروموزم I‏ مخمر ساکارومایسس. سرویزیه.ن‌هان خاموش OE‏ 
رده a Sb sg Sal SJB HML 3» ie ya bal one‏ لد گوس او 1018 Sale‏ 
iy‏ که وهای ba‏ در کوس gAMRNA AL MAT‏ توس میشود که پروتی‌هی ن‌کند Of pS‏ جفت گنه سل rh‏ 
iS‏ تولی‌های خاموش‌کنند نزدیک HMR gHML‏ به پروزئن‌هایی که بای مهار این لوکرس‌های خامپش ضروری هستند متصل می‌شوند. 
dle‏ وید aie‏ نیک درآ ولی 1۱/0۸۸ | 10 بوک MAT‏ فلا نظر ریس Sie‏ مود وهای 


تین ووو و (ome‏ مت ماو ماه 


شکل تجربی ۱-۳۴ (شکلرنگی) آنتی 6 9 پروبهای DNA‏ پروتین Wy SIRS‏ رادرهتروکروماتینلمری در هسته‌هایمخمری» 
gb‏ همزماننشان JE SI Su (8) adage‏ لول مخمری دیون که هر کم دی ۶۸و i‏ تمه توا راون 
یک Seren‏ وژه ومری زد JT het JES,‏ رن هسته‌ه! 0۱۸ با رز یی شد ۶۸ تلوب سورت یک سری 
SO aby‏ در S97‏ ای (GD) Sa gar slam‏ یکررفهای کول وهای yt Se‏ هیریدسونی وه ری( 
ely‏ دی aL (0) SRD oy coal J‏ ند اس وج کرد که 513 در هرمن مها شده gyn‏ 1 گرفت ات ایشا 
مشاب plo‏ شده با RAPT‏ و SIR?‏ 5184 ان ls‏ ات که این پروتینه ی در Sly Sym‏ مهار شدهتومریقرر درد 


تلومر متصل می‌شود آغاز می‌گرد. شبکه‌ای از میانکنش‌های 
بروتین - پروتئین 18۸۳1 سه بروتین UF STAT) SIR‏ و 
هیستنهای وتیل 13و14 باعت بوجودآمدن SSS,‏ 
lal ea‏ بسا منم می‌شود این که دای چندین 
تومر می‌اشد و در نها Leas DNA‏ به پررین‌های خارجی 
Vie‏ دسترس است. یک پروتین $8 (5181) یز به مور 


1+ Chromatin-mediated silencing 


hey sats و چه با سلول‌هایی که توسط پروب‎ RAPT یا‎ SIR 
هیبرید شدنده تشان ناد که این پروتئینهاء ساختارهای‎ Uggs 
نوکلوپروتینیتومری بزرگ و قشرد‌ای را تشکیل می‌دهند که‎ 
BATT هتروکرومئینبوکریوت‌های عالی میباشد (شکل‎ ded 
دیکر مدلی بای‎ hae شکل ۷-7۵ پرماس این مطالعت‎ 
oy hi 
eden ره‎ pte کوماین ۱ در ومرهای‎ da خاموشی با‎ 
13۸۳1 تشکیل هتروکرومتین در لرمرها توسط چندین پروتلین‎ 
She rail که بهتولی‌های تکاری موجود در یه دون‎ 


بان 205 سطح رو 


90 
پروتلین‌هایی بنامپروتئی‌های جند شاه‌ای " " قش دارند. ین 


ساختار یی اولین با در فوتیپ دروزوفیلای جهش al‏ مشاهده 
گردید. مکانیسم مهاری چندشانه‌ای در حفط مهار ژنهایاناع خاص 
سلول‌ه و سلول‌های تکامل بافته از آل سلول‌ها ضروری است. از 
زنهای مهمی که توسط پروتئین‌های چندشان‌ای تنظیم می‌گردد 
ie‏ به ژنهای Hor‏ شاره کرد که عرامل رونویسی ABS‏ 
مهمی را رمزمی‌کنند همانگوته که در فصل ۲۲ بحث گردید ترکیب 
متفاوت عوامل رونویسی HOK‏ باعث هدایت تکوینی بافتها یا 
ندامهای ویزهچنین در حال رش می‌کردد. در وال ae‏ بیان 
ژنهای Hox‏ توسط پروتین‌های فعال کنده و مهرننده Shing‏ 
کنترل می‌کردد. با وجود این بیان این فعال‌کننده و مهزکننه‌ها در 
ol!‏ نقطه colic‏ متوقف می‌گرددبابراین بیان صحیح ژنهای 
p Hor‏ مراحل بعدی جنینزیی و در موقعبلوغ توسط پروئین‌های 
dace‏ نظیم می‌گردد. 

مهار زنهای HOK‏ در سلول‌ها و زاههای آنها که ازابندا مهار 
شدهادتوسطکمپلکس lacing}‏ چندفان‌ایحنظ apy‏ 


جندانی i‏ ان هی Sh Hor‏ دای Pale‏ 
بضی از سلوا و سپس fe hel sn‏ نا Sp‏ 
بطو lode J‏ تما Ate aly‏ و موود بالق 


jae‏ ری از روتین‌های چنشا‌ی و تنوکس را بیان 
می‌کند و تعامی سلول‌ها دای نقدار مشایهی از ژنهای 1401 
می‌باشند با وجود این بعضی از SHOE es‏ در حضور 
lay‏ چندشانای در بضی از سلولها Jub‏ ماندند در 


وهای ies IMIS‏ مها دهد بصورت خرف 


۳ ند لکوسهایگونه جفت گیرندهخمرش‎ ike aly 


مخمر بیان [نهای Hox‏ توسط فرایندی فراتر از مینکنش ساده 
slay‏ ویژه DNA‏ با پروتینهای نولتولاسی تنظیم 
می‌گرد. علت این است که مجموعهپروتین‌های چندشاهای و 
توکس و تولی‌های DNA‏ 1401 منجر به بان A ly)‏ 
p Hor‏ سلول‌های تشکیل‌دهندمی بخش جوبی و مهار نها در 
la Le‏ تشکیل‌دهنهپخش le‏ جین مد 
Joe‏ صوجود درباره چگونگی عمل Mee‏ پروتئین‌های 
lala‏ در شکل ۱۷:۳۱ ay‏ شده استه بیشتربروتین‌های 


1- Silencer 2. Polycomb Proteins 
3. Trthorax Proteins 


4. Silent - mating - type loci 


Jai 


خاموش کردن لکوسهاگونه جفت گرد خاموش مورد یا است. 
آن بت RAPL an‏ وپروتتن‌های دیگر به نواصی 
خاموش‌کنن‌ای bas)‏ .111/۱ و Cal yas HMR‏ متصل شده 


و باعت آغاز تشکیل کمپلکس چند پروتبنی خامرش‌کننده مشابهی 
می‌شود ریک ین S16‏ .۸/1 و 18 ردب مگیرد 
Sis‏ مهم ان مدلواستگی خاموشی به هیاستل(میون 


که طی He gl‏ یاته‌های مخبری هیستونهیی را ین Safar‏ 
که در ها لیزین‌های ۱۷- ترمینال فیسنون‌ها با آرزنین و OS‏ 
جایگزینشدهبو. رین همان لیزین بر مثیت داد ولی استیله 
نمی‌شود کیسین,ببرت دیکر eS‏ می‌اشد و عم حضور زین 
شیه‌سازی Say glasba ad aS‏ استیلاسیون لیزین‌هابز 
عبت yl‏ خی می‌کند و مینکش آن ‏ باگرو‌های فسفات 
JDNA‏ ین رده Col‏ هش فشردگی کومائین مشود مهار 
در ea oh) lay ale‏ گوهجفت گنه خاموش در AR‏ 
clas‏ دای لیسین صورت نم‌گرفت اما در چهش بافه‌های 
درای Jee etl‏ مهاری صورت می‌گرفت. مضفا بنکه 
استیلاسیون لیزین‌های H4 gH3‏ باتتصل gSIRS‏ 51824 تناخل 
abl‏ مین ود oh dos‏ مانت از مهار وگوس‌های gute‏ 
تلوبها می‌گردد 


فشرده شدن کروماتین در یوکاریوت‌های عسالي. در 
acy,‏ عالی؛فرایندهای متابهی منجر به تشکیل 
هتروکروماتین فشرده در تواحی سانترومری و تلومرهاو در برخی از 
سلو‌هامهازنهایخاص در oly‏ داخلیکروموزوم‌همی‌گرد اما 
در موجواتپرسلولی. لاه بر Ue Mel‏ یزین‌های هیستون, 
متیلاسیون لیزین‌های خاص در HB‏ باعث فشردگی کروماین 
می‌گردد. در فصل ۶ما آموختيم که چگونه ۱۱۳۱ beg gp)‏ 
پروتئن 1) با اتصال به نولئووم‌های a‏ شده در لیزین *هیستون 
13 باعث قشردکی کروماتینمی‌کردد Sel La‏ 1431 همچنین 
به آنزیم هیستون ihe‏ که لبزین IN‏ ۷3 ر در 
ase hg an glow lary‏ م‌کرد و BHP‏ 
بیشنری بهآن احیه فراخونده می‌شود اتصالات بيشتربین 
ga Je‏ 11۳1 با cling‏ موجب می‌شود که کروماتین به 
ساخترهایفشرده‌تری تبدیل گرد (شکل LF‏ ملاحظه نید 

ساختار کروماینی دیگری که در مهار زنهای بعضی از 
JO he‏ موجوناتپرسولیوجود اد Seal SL‏ در آن 


شکل ۷۸۳۵ ge) Uae‏ مکانیسم 
خاموش کردن تلورهای مخمری AI)‏ 
Sta‏ از RAPT‏ یک SHS NG‏ 
ناحبه لومری a‏ نکنزوم متصل شده 
است. 51:83 و RAPI 4 SIRS‏ و SIR2‏ 
ب 5184 متمل می‌نود 582 یک 
هیتون Sealey Set Mads‏ از 
دم هیستونهای نزدیک به مکان ha‏ 
تگاری 13۸۳1 Lap (lang) ag yey‏ 
dagen‏ همچنن دکانهایاتعالی 
7 5184 ید که هنود خدبه 
jg‏ 5182 متصل شده و گر سل از 
هیستونهای مجاور بمی‌درد. با تکار این 
Se he lee ly a‏ 
به y SIRS SIR?‏ 84 ترش میا 
font)‏ هماطر که در JSS‏ ۷۳۴ نشان 
داد شه اس مانکش ین کمپلکس‌های 
SIR2‏ 5187 ر SIRS‏ با pigs‏ که 
lls‏ فشردهگددو SS pat‏ 
نزدیک شوند ساخارهی dy‏ در 
de‏ بالات از نظر فخایی بامث مهار 
میانکش سار پروتین‌ه با DNA‏ 


می‌کرد 


متیلاسیون لیزین ۲۷ هیستون HB‏ نوکلوزوم می‌کردد این فریند 
حی بعد il‏ ین پروتین‌هی gli ly Soho‏ داد 
شکل ۷.۳۶۵ متوقف شد موجب انصال کمپلکس‌های PRCT‏ و 
862 با کروماننمی‌کرد. 

یکی از ویژگیهای سرکوب چندشاه‌ای حفظ آن در سلولهای 
دختر حاصل از le pal‏ درل عمر یک موجود زد la)‏ 
۰ سال در مهرهداان, ۲۰۰۰ سال برای یک نوع خاص AS‏ 
Ose‏ بیان ابر Sag ys HON GF‏ ناشیا تزع 
pd the lng‏ زین ۳۷ هیستون HB‏ درست بعداژ 
همانسازی به موکوهای دختری DNA‏ میا اتصال 
کمپلکس‌های 9801 le‏ نوکنوزو‌هیی که در لیزین ۲۳ 
هیستون HS‏ تیه Sead‏ و میلاسیون ليزین ۱۷ هیستون HES‏ 
نرکوزو‌هایموجود در 121 همنندسازی شده باصن میشودکه 


nit 


چندشاه‌ای یکی از زیرواحدهای کمپلکس‌های چندبرونئینی 
PRC2, PRCI‏ میبدند.عقیده رین اس که J PROD‏ ریق 
Jal‏ بهسکویگهایویه که در احل ول ie‏ نوی 
DNA‏ خاس خود متصل شده است. عمل می‌کند کمپاکس 
862 دای زیروهدی athe‏ که دای مین SET‏ میباشد. 
این مین مین فعالبسیاری از yet hielo‏ 
ذمین ]لین TY‏ هیستون tS othe HB‏ میسکمپاکس 


رده‌شدن 


a phe slaps gd Pe Jules 
شده ست که ۳862 با‎ cab کرومنین و مهار روفویسی می‌گرد‎ 
متصل شده و باعت حفظ‎ ۳61 ay یک متل‌ترسفراز دیگر‎ 


لین 


در سطعرونیسی a‏ 


رونویسی نمی‌توانند یه جبه STATA‏ ندیه آغازرونویسی متصلٍ 
نوند در هیستوتهای استله eats‏ ۱ - تمال اسیدهای آمینه 
زین دای بار cots‏ هستند و با نسفات‌های DNA‏ شدیدً 
le‏ می‌دهند. همچنن دمهای هیسنونهای غبراستیه با 
آکتامرهایهیستونهایمجاورمیانکنش می‌دهند و cal‏ می‌شودکه 
ESL lay‏ فشرده ه خود بگیرد هنز ساختمنفضای دفیق 
این ساخارها بخویی مشخص نشده است. ol‏ مبنکنش‌ها 
ergy dale el‏ تونددرمحل روموت SS‏ یش 
gy tl‏ شکیل دهند. Llp dba ep‏ روویسی sere‏ 
dln lignes lous al‏ سرکوب می‌گردد که در آن 
ارهای مت لیزینختئی شده و میانکنش‌های Styl‏ با 
ففاتهای oe DNA‏ می‌رود 

زمانیکه مشخص شد CDNA‏ رمزکننده هیستون داستیلا نسانی 
همولوژی بالایی با ژن RPDS‏ مخمری داردمشخص شده است. 
که RPDB‏ 9 سرکوب معولیبسیاری از نا دخالت م‌کند Ls‏ 
بین داستیلاسیون هیستونی و سرکوب رونویسی در پروموترهای ویژه 
تر کذف شد تحقیقات بیشتر نشان داد که پروتلین 
۳3 رای Cad‏ هیستون داستیلازی است. نونابی RPDS‏ 
در داستیله کردن هیستون‌های نواحی پروموتری بستگی به دو 
iy‏ دیگر درد ۱/86 سرکوگری که ه la lg‏ نمی 
بالادست ویژه (111851) متصل می‌شود و 51۱۷3 که بخضی از یک 
کمبلکس چند بروتثنی بزرگ می‌باشد که همچنین درای RPDS‏ 
امین مهاری 111486 متصل می‌شود. 
بابرینباعث قرگیری RPDS‏ هیستون دیاز در SiS‏ 
می‌کردبطویکه bal‏ نوکنزومهای نزدیک میکنش داده و 
segs‏ سل راز یدای Sel‏ یزین دم‌های هیستونی برد 
آزمایشات دیگر که با استفده از تکنیک رسوودهی ایمونووژیکی 
گرومانن نج ردید و بطور مفصل در شکل ۷:۳ توضیح ده شد 
بت کردکه در مخمرگونه وحشی یکی با دو تا از نوئوزمهای 
موجود در زدیک مکاناتصالی UMED‏ هیواستلههمنند. این 
aly‏ از DNA‏ شامل پروموترژنهای سرکوب شده توس 
6 میباشد در چهش بافته‌هیی که 03و 043 در نها 
حذف شدهست ه اپورا رکب ریبک وهای 
نیک مکان‌هی dy Aa 146 Sat‏ 


است. همچنین SINS‏ به دم 


1- Chromatin remodeling 
2. Epigenetic inheritance 


"] 


کملکس PRC]‏ مجدداً در همان حیه در کرواتینکروموزوم هر 
دوسلولدختری تشکیل کرد گرد سرکوب See lula‏ 
است مکانیسم‌های دیگری درگی بش اب اين مدل می‌توان 
توضیح داد که چکونه سرکوب زنهای ویزه در سلول‌های دختری, 
مشتق lous‏ لول وله که در نزن با SSG‏ موقتی 
ae os‏ فظ یرد 

Spar پروتی‎ Sobek یکی از‎ agile pte 
۶ میبشد که لیزین‎ pile wh یک‎ ls 
می‌کد که در رومرترهای زنهای ال آنیم‎ dal HB هیستون‎ 
نظر میس یک مکان‎ ped hat ردان نع‎ J 
تما ی هن تزا کی یر له‎ 
می‌کند که اعث آغازرونویسی و صمائمت.‎ a 
لیزین؟ولیین ۷ می‌کرد. منت‎ HD میلاسون هیستون‎ 
و ممانت از‎ HPL ممائت از اتصال‎ Cel ٩ متیلاسون ليزین‎ 
6 بات ممثعت از کمیکس میری‎ ۴۷ oid متیلاسون‎ 
است که تکتوزومهای دای عامل متبل در‎ yl yah! می‌کردد‎ 
به‎ DNA نیز در هنگام هماننسازی‎ HE لیزین ۴ هیسترن‎ 
دختری سیرسد. تصال کمپاکس‌های‎ DNA مرلکوهای‎ 
ترینوراکس به نوگلوزوم‌های درای نشانه متل در لیزین ۴ هیستون‎ 
باعث شود متبلاسیون مشابهی در هیستون‌های‎ 
ین 5989 گرد و نشهکرومژین در این ناحه‎ 
باقیبماد.به این طریق» حفظ و تارث الگوی بیان‎ LL x 
1 نود با سیستم چندشانای‎ i زنهای‎ pl و‎ HOX زهای‎ 
Jam chat aly clays ترتوکس.ا طریقهمانندسازی‎ 
این نو‎ DNA ترجمههیمنونهایآن صورت می‌کبرد نه تلی‎ 
بجای تنیبرات توالی‎ oily SJL oad توا از ریق‎ 
( Spl نوارت‎ & DNA 
ae داستیلاسین و میامن‎ cain Col سکویگرها‎ 
ومتیلاسبون هستونی"‎ Spec ژنهای خاص می‌شون. اهمیت‎ 
توسط مطالعه برروی‎ 


هیستون 


معروف است. 


در سرکوب زنی با واسطه کر 
سکویگرهایبرکاربوتی که ژهای خاصی ا در نواحی درونی 
کروموزوم تنظیم می‌کنند تا حد زیادی نقوبت شده است. امروزه 
مشخص شده است که اين پروتین‌ها با داستیلاسیون دم‌هایِ 
هیمتونی در نگلزوم‌هایی که به مه Susp alg TATA‏ 
پرووتری aad alg‏ بات سرکوب آها spo‏ مطلعات 
In 0‏ نشان ده ست که در زمنیکه 12۱/4 ی پروموتری با 
نوکلوزم‌های استیله نشده bls‏ برقرارمی‌کند عوامل عمومی 


de oes 9/00‏ ای 


er 


athe hed 


هر شکل ۷.۳۶ مدلیبرای سرکوب توسط کمپلکس‌های چندشا‌ای (۵) در cate AB‏ وله Se‏ به کملکس PROD‏ متل pe‏ 
(B)‏ این عمل متجر بهمتبلاسیون (Me)‏ لبزین ۲۷ (K27)‏ هیستون H3‏ نوکتوزوم مجاورتوسط زیرواحد دازی سین SET‏ (۳:)2, می‌گردد. )6( 
کمپکس‌های JPR‏ طريق Soy‏ دایم :۴ دای Gan‏ © زین ۳ تیه شدههیستون gH‏ متصل PROV eS ine‏ 
کرومانین را رده وا lh Sena idee Ble‏ ۳62 با یک هیستون متل سا دیرب تال ب کمپلکس‌های 786 بعش 
on‏ زین ۳۷ هیستن 3 وهای مجار میدن [د شکل نان wh‏ ده fod‏ در By tn‏ که بیان بروتینهای 
Slee‏ 9 (ه) متقف شود lbs PRCI Ja‏ یرد 


bis‏ و 


SED‏ ۷.۳۷ با روش رسویدهی 
ایسمونولوژیکی کروماتین صی‌توان 
وفس‌عیت استیلاسیون هیستولبای 
als‏ ارس کرد. هیسونهبه 
کمک مود BLS ips lle‏ 
عرضی نویه لول طو icy‏ 
در با ‘ise ude BUIDNA‏ 
می‌کند. کیک در نها دم 
هبتون تیه ده است به نگ سبز 
gs‏ داده شدهاست. ay)‏ 0 کرومانین 
حامله دید وس به و توس دو 
نامه نوم یه شده op)‏ 48 و 
دی بر یه تولی دوه میسن 
tery sl‏ (صرحله 6 نکنوزها 
رسودهی ایمیک شدند sp)‏ 0 


wi baloney 
POR زد شده و سپس تومط یک روش‎ 
روش‎ tt حساس کمی‌بازی شد. به کمک‎ 
Pra ITs می‌تون اتصال هر پرونینی‎ 
ضدبروتین‎ ah با فده از‎ DNA 

مور رآ در مره 9 یر 


yl‏ ان Jun ned‏ داتلاسون can‏ شده توسط.. ‌کند. در ان an‏ کمپلکس 5۱03:1۳103 بعزان‌کمک 
مهارکر !»که در تکل ۷3۸۸ نشان cdo ab‏ تقویت ee ee‏ 
Repressor -direted deacetylation‏ ۱۰ 


۱ . _ ۳ 


میانکش می‌گردد. ool‏ یافته‌هانشان می‌دهد که اتصال کمک - 
gay‏ دزی aly LSind‏ مت نده 0۱۸ منجر به 
استلامونهیستوهای city‏ مچار م‌گرد و al‏ 
میشوده ان نایب ign Me‏ عموی وا ۵ خر 
ترس شودو در یه زر ووسی AE Need‏ 


Imig Jd‏ می توانند متیلاسیون و استیلاسیون هیسنولی را 
در ژن‌های خاص هدایتکنند. 

فقط lb Se‏ از طریق کمک Se‏ ععل مينک به 
ately aS ee land‏ شونده Ll aged‏ فال 
Jl ann‏ ده 4 gs DNA‏ اتمال کملکس‌های 
کمک Jb‏ کندهچنین hae See led‏ از وین 
کمبلکس‌های کمک فعال کننده که شناخته شد کمپلکس 
SAGA‏ مخمر بوده با پوتین فعالکننده GONG‏ شرح داده 
شده در قسمت ۷-۴عمل می‌کرد. Wee‏ ژنتیکی Sealy‏ ازآن 
برد که فلت کامل Jb‏ کننده GONG‏ پروتینی را نا داردک 
GENS‏ نامدهمی‌شود اهضایی بای عملکرد 66015 از 
مطاات play‏ هیستون AS ld‏ سازی شنه از 
oly Sat Job nal linn‏ هیستون AS Deal‏ 
oy aad gil‏ تجزه وتیل تولی yy‏ شیهتی را بین 
yy‏ تما py‏ مخعری 00۱15 آشا ساخت و با 
نشان داده شدکه آن نیز فالیت هیستون استیلازی Sls lo‏ 
ede‏ وزتکی Selita‏ ساحتکه GENS‏ زیواهدی 
ازیک کمبلکس کمک فمل‌کند چدین بوتیش ات که بعد از 
یک نا رخ از arly J‏ رم ad5‏ کملکس SAGA‏ 
یه م‌شود یک زوحد دیگر این کمپکس هیستون 
داستیازیبهذُمین‌های علسازی در پروتین‌های فعل‌کنده 
Jp spe an‏ 063۷4 متصل می‌نود مدل نان ده 
شده در شکل ۷-۲۸ سازگر با شاهدانی است که در آن 
وهی نزدک به اه رووتری یک ژن نیم شده توسط 
nd‏ 063/1 به طوراختماصی در متسه با اقلب 


be phys‏ هدند این ju aah‏ اج 
شده تسا فل‌کند» زوا نزدیک به یک ناه ور 
ISL‏ کرومای را نان با میک که تال سار esting‏ 


مورد نیز برای شروع روتویس را تسپهیل می‌کند. این ساختار 


1. Corepresor 


Jas” Stun‏ می‌کند مشخص شده است که کمپلکس کمک 


مهرکر دزی هیستون job haa‏ با بسیاری از مهاکرهای 
سلول‌های پستندری میانکنش برقرار می‌کن. بعضی از این 
کمپاکس‌ها دارای همولوک پستاناری (mSin3) SINS‏ 
Sethe‏ با مین مهاری Sle‏ همان نچه در مخمر رخ 
می‌دهد, ینش می‌دهد. بهنظر می‌رسد که سیر کملکسهای 
هیستون دستیزیکه در سلول‌های cdl kn‏ شد‌اند دای 
بروتی‌هایاتصایبه مهار اضاقی یا دیگریباشندعقبه بای 
است که ترکیب مهارکها و کمک مپاکرهای مناوت توسط 
مکلیسم‌هایی شاه مکنیسم‌هایموجود در مخمر:دستیلایون 
هیستون را در پروموترهای slog‏ وساطت می‌کند (شکل ۲-۳۸۵ 
در وروی De‏ 7 بضی از کپلکس‌های کمک Ble‏ 
همچنین زیوحدهای bch fs ges‏ ان که هیستون 
3 را در موقعبت لیزین ٩‏ متیله می‌کن. همانطور که coy AE‏ 
گردید ین عمل Soul oye‏ جنگه ای بای بوتین HPL‏ 
می‌کردد بای So‏ کمپلکس کمک - بهارکر 1۳۱ به کمک 
۴ عامل روویسی انگشت روی cd‏ می‌کند این 
کمپلکس کمک Se‏ رای یک grad Joa‏ استکه لیزین 
؟ هیستون 113 موجود در ناحیه پروموتر sleds‏ سرکوب شده daly‏ 
می‌کند و HPT lai cols‏ و سرکوب رونویسی می‌گرد. در 
فیروپلاست موی کشت ده شدهزمانیکه یک تنس ژن اد شد 
و از طریق عمل کمک مهارگر مهار شده مشخص شد که در یشتر 
سلولهاآنبه هتروکروتین Jie‏ می‌نود در alo‏ کل فعال 
همان تانس ژن به ورین متصل می‌شود. HES)‏ 
chia‏ رسودهی ایمووژکی WV JS) als‏ 
ملاحخله کند).نشان داد که در gi‏ مهار شدهء هیستون 143 در 
لیزین ٩و‏ 1 11۴مهار شده است در حالیکه در ژن فعال چنین 


com 


ed aan pce le ale AB she 
ays رک‎ jl el sy نیز‎ 0۱9۸ gly میلاسون‎ 
583 هیستنی دای‎ PED کملکس‌های‎ asst, گرد‎ 
BI Bee oly در مهن‎ Si مشاها وله نیب‎ 
G روویسی آغلب دای متل‌سیتدین(08) و بعد از آن‎ 
SS as دی‎ easy فلا ظر‎ aly GU ماد در‎ 
می‌باشن ر(می‌توانبهآسانیتوضیح داد تحقیقات نشان‌دادد‎ mC 
نارای ۵ متیل‌سیتیدین به پروتئین ویژه‌ای‎ CDNA است که‎ 
ویژ با 15/03 وارد‎ po a متصل می‌کرد که آن هم به نویه خود‎ 


etnias}‏ سلولی و مولولی 


شید شدو توبن مد[ 


شکل ۷.۲۸ مکانیسم پیشتهادی برای داستیلاسیون و هیبراسنیلاسیون هیستونی در نترل رونویسی مخمر. Calan gual (A‏ شده 
توا Safe‏ دهای ۱ - تال هیستنی. ین اتسالیبه fhe DNA (DBD)‏ 09656 با ناسر کترلی ویژ فدست ( )نا رد 
tae‏ می‌شود. من مهاری UMES (RD)‏ به SINS‏ زیرواحدی از کبلکس چند پروتلن که دای hye RPDS‏ متصل می‌نود. 503 یک 
هیستن دسلا م‌بشددستلاسبندم‌هی ۱ تمتل هیسنهایموجود در وهی ناب تصالی ۳3 ال i‏ رونوسی ret‏ 
TATA a‏ ما رده نان ین ژن مار Sp Dead )( aS‏ نیت نده توس فده SN lap‏ هیستون, ین 
اتصلی به GENS sais Jib DNA‏ با تالی‌هایفمل‌کنده lg} (UAS] Cash oy‏ تحت ننظیم مینکنش می‌دهد. سپس مین SII‏ 
(AD)‏ 614 با کبلکس gan ayy sp‏ ات مکش می‌دهد ین ککس دزی زرد یکی cp ar alia GONE‏ 
nd‏ رال هستین‌هایموجد در GOM al Ka ny‏ مرجب تسه متس ct Sle‏ عموسبه ناه ووسی 
hs ee he‏ سای از نهای وروی de‏ ماه یبد 


rainy‏ در تواحی پروموتری همه ژن‌های فعل هیپراستیله 
wiles‏ 


ale ils‏ ب ی ab lag‏ کم است چ که 


توسط حمامیتش به هضم با نوازها در هسته‌های حداسازی شد؛ 


یک فعال‌سازی مشاه در بوکایوتهای لت نم مشود 
سلولهای hut‏ دای کمپلکس‌های کمک فدل‌کنده 
هیستون استیلازی چدین زیرواهدی همتند که شابه کپلکس 
۸مخمری است. آن‌هاهمچنین دو ota‏ چندین میتی 
مرتبط ۴۳۰۰ logs‏ رکه CBP‏ و ۳300 نامبدهمی‌نوند با 
بان می‌کند وی گمان می‌شود ین wel pee boyy‏ 
دارند. چنانجه ype Md‏ توجه قارگرفت یک مین از 019۳ به ذمین 


شناخنهم‌نود استلاسیون tal sel‏ زین خاص هیستونی 
hai lle‏ ری پروتیئنهای بووین اراد میک که 
هه متصل ay ge‏ مثال, یک زیواد ال etn‏ 
TID ope‏ حاری دو ورین هست که هنوکوزوهای 
استبله شده با ade Vb ple‏ می‌شود به ob‏ ورید که اتصال 
TED‏ به یک پروموتر تجمع یک کپملکس پیش RNA iE‏ 
pede‏ | را شروع می‌کند (شکل ۷۳۲۱ را ملاحظه کنید 


8 -کتل بان ژن در طع رونوسی‎ ۷ Jad 


زارد 


ead 


Bes 


شکل ۷.۳۹ (شکل رنگی) اتباطتراس‌ژن مهارشده با هتروکروماتن.به sce yd‏ مونی: ژن hb‏ مکن اتصلی به مهارکنده 
مهندسی iS ents Sargent‏ سن دمن انصالی به DNA‏ مین مهاری که با کمپاکس کمک مهارکنده ‏ ۸۸ میانکش می‌دهد. و دمن اتصالی به 
لیا گید متا را رت ت رد سته ود [شکل VM‏ ملاح نی 0۱4۸ نمی DAP‏ بورت ی دید میشود php‏ نگ که 
روشتر iy Syn pl iad‏ هستند که در آن غلظت DNA‏ نسبتبه cl pt gy‏ ژن اد ده توس روش هیبریدزژسون بو 
انار لورت سب شناسایی مشود وقتی که مهکنند ویب در tas in‏ ژن و شدهونوسی ی شود (جب) و دربسیی از ‌هب 
ln‏ تمل است. وی که همعط هورمین اه i ae ep ge‏ ورد هستهشند. of‏ رد شده مار م‌شود ات یه 
nya‏ مت میشود نا سودهی VT JSS) Sigil‏ ملاح کنی) نان دک زنمهارنده ه HD cp‏ یله ده نی 


خاص برای لیزین شمارة ۲ از هیستون HB‏ مشاهده شده استه. 
je‏ این مورد شأمل پوتتینهای کمپلکس تری‌توراکس sal‏ 
AS hile»‏ قبلا توضح od‏ شد پروتین‌های کمپلکس 
تری‌توکس ان ژن‌های خاص ashe‏ حفظ می‌کن. فط 
baat‏ چندانای مهار ان ژن‌های ply Hor‏ سای وله 
حفظ می‌کند. پرنئی‌های تری‌توراکس شامل پروتئینی با یک 
ین SET‏ هستد که ase aged‏ می‌کند یک کمپلکس 
چندپروئینی که لیزین شماره ۴ هیستون aH‏ تله Sop‏ 
دنالههای هیستون 13 که در لیزین ۴ سه بر hie alas alee‏ 
جایگاه اتصالی برای زیرواحد دیگر از کمپلکس تری‌تو(کس See‏ 
ayy ily aS ge‏ یل ترنسفرژی کمپلکس تری‌تراکس 
abe‏ لیزین شمره ۴ هیستون ۳43( در decile‏ شده در 
as cog‏ باکملکس Bi‏ داد ان یک مایم مشاهی به 
منظور نگهداری متلاسون لیزین ۳۷ هیستون 113 fags‏ 
کمیلکس‌های چندشان‌ای است (شکل ۷۳۳۶ ,| ملاحظه i$‏ 
دنل ای ad‏ سه با مه ده برروی زین ۴ همچنین به 
عنان جاگ a‏ بای کمپلکس‌های کمک فال‌کنده عمل 


as HPL ٩‏ مشود در لک نف یچره مکش ناد 


فعاسازی اسیدی فسفریل دهد CREB asi, le‏ متصل 
می‌نود.ذمیندیکرا با ین‌های Jes ple gills‏ 
کنن‌هایدیگر یانش dye‏ مین دیگر CBP‏ که یت 
هیستونی سای درد مین دیگریبه کپلکس‌هایهیستون 
gael ge!‏ زیروحد اضافی متمل می‌شد.گمان میشود 
CREB‏ و ty‏ فال lassi’‏ در luting‏ با هدایت 698 و 
کمپاکس bey spl apm‏ وهای خاصی عمل 
می‌کنندبه ین صورث که نها دمهای هیستونی را استیلهمی‌کنند و 
mann hie ow utile‏ عمومی th‏ مور Hes DNA‏ 
Se‏ اوه pe‏ زیروحد 17۳0 فعلیت هیستون 
اسیلازی دار و ممکن است به مر yea pH‏ نله 
هیستونی در نواحی بروموتری عمل AS‏ 

eas‏ نله شبن JW و٩ lage‏ هیستون 143 مهار 
رونوسی است که سل بروتین‌های به ریب رده LMP‏ 
lian‏ واسطهگری می‌شودکه در بل توضیح ده شده اس بر 
خلاف آن, متله شدن لیزین تمارة ۴ هیستون ۲43 در تواحی 
پروموتری ژن‌های فمال, از طریق هدف‌گیری متبل ترانسفرازهای 


سم 


۳ 


شکل تجربی ۷-۴۰ (شکل رنگی) بان پروتتن‌های ادغامی, 
تراکمزای از SYS‏ در پسخبه یک nad gi‏ اب 
می‌کند یک رده لول هاستر کشت ota pl laa od‏ 
Lae‏ ات در ال کرموزم در 
نایار هترورماین ار ره است) رد نمی BSB‏ )0( 
وقتی یک حامل نی برای رپرسور Le‏ بهدخل این سلول‌ه J‏ دادم 
شد ربومرهای > متمل « le‏ زکرمت می‌توستد 
در ناحیای از کروماتین با ستفاده از آنتیبادی بر tbe‏ رپرسور Lae‏ دیده 
شوند. DNA‏ (قرمز) با رک‌آمیزی 0۸۳۱ (آبی) دیده می‌شرد که 
نشادهنده هسته اس[ وقتی یک eb‏ نی بای sys‏ که 
لدغام شده با أمین قعالسازی به داخل این la Jobe‏ منتفل شد. همانطور که 
Gil,‏ در( دا ناندهده ان که این ین فعاازی 
Sgt‏ انح از کونین مود رشته رون 
ISIE‏ ای شود که قسمت سب دی از حجم هسته Sp ply‏ 


نسخه از آایش تلدم زتولی اور 


کمپلکس تغیر شکل دهندهکرومنن برای بسیاری از 
فرابندهای DNA‏ در Sop da ble‏ شامل IFS‏ 
رورسی, هماندسازی DNA‏ نوریو نسیر ee a‏ 
نوع از کملکس‌های تقیر شکل دهنده کروماتن در سلولهای 
Sy Sy‏ شناسایی شدهند و اکتا ُمین‌های مشابه با DNA‏ 
هلیکاز yb‏ کمپلکس‌های SWUSNF‏ و کمپلکس‌های تغییر 
شکل دهندهکروماین ویسته در موجوات پرسلولی بای 
زیراحهایی با رومدمن‌هایی هستند که 4 های استلهشدء 
هیستون متصل می‌شود درتیجهءکمپلکس‌های SWUSNF‏ به 
صورت متص goat Jab ply‏ 
احتالا نها در ساختمان فضابیتاکیدیی شده (شل) نگه 
میداد رخی از کملکس‌های J pa‏ دهد کرومتن رای 
زیراحدهایی هت که به هیستن 43 تیه ده بر روی زین 
شماره ۴ متمل می‌شوند و در فاسازیرونویسی توسط 
پروتین‌های تری‌توراکس نقش دارن. کسپلکس‌های تفیبر IS‏ 
دهندهکروماتین می‌توننه در مهار رونویسی نیز شرکت بکنند این 


eg Sas‏ می‌بش دک 


aS‏ عون he‏ کمبلکس‌های هیمون Dal‏ شبه 
SAGA‏ نیز ced igh‏ هستند که بهطور اختصاصی به iid‏ ۴ 
هیستون 3 سه ار متیه شدهمتصل می‌شودکه تبجاش bial‏ 
شدن لیزین‌های دنله هستونی است و به این صورت ساختار 
کروماتینیبهمنظر رونوسی را ایجاد می‌کند. بسیری از ن‌ها در 
موجواتپرسوی اهر زن‌های هاکس در نمی He‏ 
مختص رای تفلیم شده توسط پروتلین‌های نری‌توراکس و 
alia‏ بان م‌شود ان مرب طرزیادیتومط نگ‌میزی 
کروموزوم‌های پلی‌تن غده Sly‏ مگس سرکه با آنتیبادی بر علیه 
پروئین‌های چندشان‌ای y‏ تری‌تواکس آشکار شده است. این 
آزمایش اتصال این پروتین‌ها اب بیش از ۱۰ جایگه بر روی 
کروموزوم‌های حشره در این سلول‌ها شان می‌دهد. 


عوامل تغییر شکل‌دهندهکروماینبه فعالازی یا مهار 
رونویس یکمک می‌کنند 

pode‏ کملکس‌های هیستون انا کپلکس‌های تیب کل 
cally Suns‏ نب بای ill‏ در بسیری از egy‏ لام 
هستن. لین پروتینی که زين کمپاکس شناخته شد SS‏ 
تفییر شکل دهنده کرومنین SWHSNE‏ مخمر asl‏ یکی از 
زیرواحدهای 5101/5۸۷۶ به DNA‏ هلیکازها که آنزیم‌هایی 
هستند که از sj‏ حاسل sills ge ATP dye J‏ 
SASS badly sla Se‏ جفت بزی با ین اسیدهای 
نولیک و پرولین‌های So lial‏ شیه ست. در Vitro‏ 1 
گمان بر Sul gl‏ کمیلکس SWISNF‏ 0۸1۸ رب داخل 
ahi py‏ چانچه DNA‏ متصل شده به سطح ST‏ 
هبستونی J‏ سح نوکلوزوم جداشده و تفر مکان می‌دهدکه این 
مر اعتمی‌ودنوکنزو در طول DNA‏ زد Ab so‏ 
pat‏ شک dee Seas ref‏ ووسیب PF‏ 
2DNA‏ خاص در کروماتین cael‏ بسباری از ذمینهای gil‏ 
به کملکس‌های pu‏ شکل ly Seat‏ متصل می‌شوند وان 
اتصال, رونوسی در 1/170 /الگوهای کرومینی 101۸ متصل 
به apy‏ را نحریک he‏ این Stas‏ 9۱۷1/5۱1۴ 
نوع دیگری از کمپلک کمک gl cal aS Ub‏ نشان sab ob‏ 
در شکل ۱۴ Se Sang py‏ ذمبن 
اعد تاکز از یک ot‏ بیش شود مان یود که اي امردر 
do‏ میانکنش مین فلسازی با کمپلکس‌های هیمتون نیلا و تفیر 
شکل دنه کمن a‏ 


Uys ل‌کنده‎ 


فعل ۷-کترل با زن در سطع rat retin‏ 


تیم تال ند یدیا کلکس‌هایبروتیی مخلفتنظیم 
tle al he‏ برخی از ان تبرت اند استیلاسیون 
زین هیستونبهطو سریع hy‏ ات در Sipe‏ 
یی اند متلاسین لیزین هیستنی میت در هماندساری 
گرومین به سور اوق شده و عاو بر رات تولی DNA‏ 
واثت اپی(نتیک AS tou]‏ 


ea‏ واسطه یر یک بل سولکولی رین مین‌های 
فالسازی و Spay a IT‏ یجاد می‌کند 

Susan aol Vo‏ وجه خود راز که چگونه لها و 
ge JS lg SL Ln Se‏ به ملسم دیکری از 
ltt‏ ی که در مقدمد این قسست آوده شدهاست تیم co‏ 
کملکس‌های پیش (egy ill‏ موف eS‏ 

gaye fay Shas Lad ple‏ (شکل 
an pine go VOM‏ کملکس ای پیش nd SE‏ 
| کمک می‌کد. تددی در حنود ۳۰ زیواخد Saal‏ به RNA‏ 
Mj‏ متصل می‌شوند و زیروحدهای واسطه‌گر دیگر بنه 
شین‌های ill‏ در چدی رین ie LIM‏ می‌شون 
این Nye Sy‏ یک پل sible‏ بن یک IMs‏ 
متصل به gall‏ در 10۱1۸ پلیرز در یک Fonte‏ تشکیل 
دهد مر کی از lately)‏ واسلگر فلیت هیستون 
ec‏ دار و ممکن است به مور Bang Se hain‏ در 
لت هییراستبله عمل ناید. 

آمایشات با جهش ae‏ مخمری حساس به دما نشان 
مي‌دهد که yp‏ از زرواحدهایواسطه کر بای رنویسی از همه 
ژن‌هایمخمری ارم Bll ly plan‏ میرسد 
که بهدفظا ساختارکلی کمپلکس واسطهگرکمک می‌کنند یب زیم 
مرا | متصل spe‏ و رین بای LN‏ توسط کلیه 
فالکنده‌ها مورد از هستن.برخلاف gl‏ سایر زسرواحدهای 
sll ly Say‏ یهار طیعی یک خدهخاص از هزم 
هستن. تجزیه تطیل با استفاه از یه DNA‏ از بان Gi‏ 
مخمری در چهش ean‏ دای نقص در این زیرواحدهای 
Fall‏ مشخص می‌ساد A‏ راد رتویسی -۱ ی ۱۲ 
درصدازکل hangs‏ تحت تأثقارمی‌دهد a‏ طوری که حذف آن, 


تفیش و باهش می‌دهد کل 


بان 018۱۷۸ را بر 


۱ م۳‎ - chase 


کملکس‌های تقیرشکل دهندهکرومنین به ژمسن‌های مهار 
رونیسی مهارگرها متصل شده ود مهار شرکت می‌کند هن عمل 
را lau Vlas!‏ تبدیل کروماتین به ساختارهای فسرده انجام 
می‌دهند. کات زیادی در مود Sal‏ چگونه Gul‏ دسته مهم از 
agg‏ ساره کرومتیی را به مور تحت تثیر ادن 
بیان ژن و سایرفریندها تفر می‌دهند اقی ماه است. 


تغییرات هیستونی» بایداری آنها را ] حد زیادی تغیر می‌دهد. 

lcs li‏ کردن ضربه و تعیب" ان aa‏ است که 
گروه‌های بل بهسرعت از روی لیزین‌های هیستونی برداشته شده 
و CS‏ م‌شود در صورتی که روههایمنل بسیر rely‏ 
هستن.حالت ستله شدن در یک لیزین از هستون اختمامی بر 
روی یک نوکنزو خاص در SG J ons‏ ین استلسیون 
و pel‏ توس هیسنون استبلازها و هیستون Leads‏ 
cal‏ وتی که ا‌کنه‌های متصل به sb DNA‏ موقت به 
کمیلکس هیستون از مصل geal ig‏ هیستنها 
در آن ay Col ll gly Sat‏ مهاگرهابهطورموقت به 
کمپلکس‌های هیستون داستیلاز متصل می‌شوند. استیله شذن 
غالب استاين هیستون glade‏ دستبلرها در قسمت‌هیی با 
لول J aby‏ رومانن که رای پروموترا و سار واحی SAS‏ 
رونویسی است ah ld‏ درک در clay‏ عمل می‌کند و 
گروه‌های Jl‏ را بر ری said‏ هستین‌ه برداشته و bale‏ 
می‌کنتد. 

برخلاف گرههای el‏ گروههای متیل بر روی لبزین‌های 
Jw yin‏ در هستد و بسیار با سرعتکمت از sang‏ 
Jee legs pte bale Je!‏ لین هیستون می‌توانند 
توس دمتیزهای لیزین هیستونی که ابر کشف lend‏ ردشته 
شون ما lang able‏ مت لین هیستونبسیارآهتت از 
خایجاییگرههایاستل زین هیمتون‌ها pte pd‏ 

چندین تفر پس از ترجمهبرروی هیمتون شناسایی شده 
است که بسیاری از آنها در شکل ۶-۳۱ خلاصه شد‌ند. همه این 
fo AS) lg ad‏ بت با نقی Stl‏ پروتینهیی 
انیم ند که فیرکرومایی به و تیم کردن رنویسی و 
سای فادها مانکش می‌دهند. تصوبری از کمن به Sa‏ 
آمده است که در آندنله‌های هیسنونیبه صورت پیچش‌های 
تصادفی از lath altel lag Sad‏ و پس از ترجمه به منظور 
اجاد یکی ا ریات ممکن که رنویسی و ساب رایدهاا توس 


| Pi سلولی و‎ ii Po 


رونویسی از چندین ژن نیز به عملکرد منم فعالکندههاو 
کمک فا لکندهها دار 


aa ld SS lan JUS بهمتلوررودتش‎ ۷-۳۹ JSS 
کمکی نهفقط به دمتوسپذیر شدن‎ ayy بسط دهیم ان‎ 
نوکئوزومی کمک می‌کنند بلکه مستقیماً‎ DNA زن‌های داخل‎ 
ار به نواح پرومرترفامی خوانند.‎ jak آزیم‎ 
مطاعات اخیربراوردکرداد که با چه ترتیی کدام یک از‎ 
روزوسی متصل می‌شوند وبا کمک‎ Jia Las 
یک ژن فعال شود. چین‎ a می‌دهند تا‎ HG neal Jd 
Fog نان داد که تجمع کمپلکس‌های‎ plan 
9d با پرولین بستگی‎ DNA میانکنش پروتئین با پروتئین و‎ 
SHAS asl همچان که در شکل ۷-۴۲ به تصویرکیدهشده‎ 


ce a gull 


ژن HO‏ ترسیم شده است. این ژن یک IG‏ مختص توالی رارمز 
می‌کند که بعت by‏ گنه جغتگیرنه در سلول‌های مخمری 
aga‏ یود (شکل ۷۰۳۳ aan la‏ عاسازی ژن HO‏ 
a SWIS shall Jil‏ یک یه cade‏ شروع میشود. 
سپس SWIS‏ متصل‌شد با کپاکس تفر شکل ley Fi‏ 
SWISNE‏ ینکش میده.زمانی که ghey‏ حی نی 
(0تر کمزدیی و هیر استیله شد فعالساز دوم gt (SBF)‏ 
چندین جایگه در ناحیهتزدیک بهپروموترمتصل شود اتصال gy‏ 
کمپلکس واسطه‌گر توسط SBF‏ منجر به تجمع کمبلکس پیش 
شروع‌کننده رونویسی پلیمراز می‌شود عوامل رونویسی عمومی در 
شکل ۳۳۱ نشان ده شده لست. 

ما کون میتوانيمبییم که تجمع تمپلکس پیش آغزین و 
تعریک رونویسی در یک پروموتر gles‏ از مانکش چندین 
فال‌کننده با چدینکمپلکس کمک فنل‌کندهچندپروتینی است. 
اینها شامل کمپلکس‌های تفیبر شکل دهندهکرومانن» 
کمیلکس‌های هیستون امتیااز و یک کمپلکس واسطه‌گر است. 
گرچه مطالب ale SL gab; LS‏ اس که ooh‏ فادها 
درک شود ولی این ابر نکر است که نتجه خااص این ey‏ 
مولکلی within‏ فعاسازی رونویسی در پروموتر است که هه 
مانکش‌های i‏ 
شروع می‌شود این oll pl‏ م‌دهد که ژن‌ها در یک سیر مختص 
نوع سلولی توسط ترکیباتویژه‌ای از عوامل روتویسی تنظیم شوند. 

ژن 778 که ترانس تیریتن را در She Se ay ene‏ 


زیای واسته است که توسط چندین فعالساز 


۵-۹ | برای SG‏ زیرآرابه DNA‏ ملاحظه کنیا این 
زیرواحدهای واسه‌رگمان میشودکه با ذمن‌های lala‏ ویژه 
aye Sle‏ ان وتی یواح ناقص ات رونیسی 
زن‌های تنظیم شده پا لکنه‌هیی که به آن زیواهد متصل 
sige‏ شدتکاهش میب وی ct fh ag ety‏ 
نخوردهاقی lage‏ تأییدکنده pl‏ امر مطلعاتاتصالی است که 
نان می‌دمند که پرشی age J‏ فلز با زیراحدهای 
واسطه‌گر خاص میانکنش بی‌دهند. به هر حال, مطالمات اخیر 
ll hse‏ نها دزی ممکن است بیش J‏ 
یک زیوه Say‏ ماش sak‏ 

کمبلکس‌های PS Seal‏ از مخمر وازسلولهای 
بسن کشت ده شده جداازیشد‌ند که بای ald‏ 
ing‏ مظر تحریک رونوسی با آنزیم پیز در 
In Vitro‏ مود یز ppl Jatin‏ ژن‌هایرمزکننده همتاهایی از 
زیرحدهای Selly‏ » زکرم حلقوی Bl‏ و ssn‏ 
cal gl‏ شدهن انم آشکار است که قلب موجوداتزنه 
پرموی کملکس‌های lie Saal‏ داد tpt‏ نی از 
Saal sal;‏ اون حون چندللی) ب وضوع شاه 
رادهایمخمری هستند(شکل yb‏ ۳۴۱ ای مشخصس 
شده است بقیهزیرواحدها از پروتلین‌های مخمری متفاوت هستند و 
پا نهایفالساری مکش بدهند که در pS‏ 


چدین gs‏ آزمایشگاهی نشان:هنده این مر است که 
زیرواحدهای واسطه‌گر مجزا a‏ مین‌های فعالسازی خاص متصل 
می‌نوند که پیشنهد می‌کن Bg aad‏ ونوسی را 
یک پروموترمنفرد توس مینکش همزمن با یک کمپلکس 
واسطه گر تحت تثرقارمی‌دهد (FFT J)‏ فالسازهای متصل 
شدهبهفزیده‌ یا متسر پروموتری. sly‏ سل گر متصل 
با یک بروموترمينکنش بدهند.زیرا کرومتین, مانند DNA‏ 
yl pia‏ می‌تاند یک حقه رتیل بدهدکه لین 
نواحی تظیمی وپرووترکهبه هم نزدیک هستندبهوجودآوردو در 
ضالساز ۱۷۳ از 60 و jh RNA‏ *0 مشاهدهشدهاست. 
JCS)‏ ۱-۴۱ را Bans ly Sha (48 ded‏ چند 
sn 2S ction‏ پروموترهای بوک یوتیتشکیل می‌شود Sar‏ 
است شامل بیش از ۱۰۰ پلی تیدا Mop‏ ۳ مگادالون بهبزرگی 
ریبوزومباشند. 


قمل ۷ - کترل ین ژن در erent‏ 


۶« شکل ۷-۴۱ JS)‏ رنگی) ساختار کمیلکس‌های واسطه گر 
gal‏ و مخعر () Hell yp‏ اس گر else‏ 
a pgp‏ زیم RNA‏ پا تصل شدهاست.چندینتصوبر 
pon Se‏ نوی که د 
iat‏ مان al‏ ودر sade Sel‏ نم با 
ai!)‏ کم رنگ) شان ده شدهاست که با کمپاکس واسطا ری 
مرب است oe oe el)‏ وهای Sly‏ کمایس 
روز وهی هد یک رن تن هدند من ینود 
یک شول LES‏ دهد چهش در یک زیواد از یک شدول 
سکن ات ارب آن با سیر ادها همان دول Stak‏ 
ee (0) ae‏ از gaily‏ وس گر میوقت نبی هر 
Dy)‏ ومطهگرتصفیاست مگر oy che‏ که مشابه 
aay lly‏ کاواس ayy‏ هس 


دی شده و باکامپوترپرازش seas‏ تا 


اشکل ۷۰۴۲ مدلی از چندین فعلساز تصل شوندهبه SSDNA‏ 
با یک کمپلکس واسط گر منفرد میانکنش می‌دهد.نوانایی 
lay ie aly)‏ بای ینکش با SoD ae‏ 
Kaan gale‏ کرد اه 83 Se 20S‏ پوت رد 
شرکت مین ی توضج مت( ملاح نی 


یکی لزان دم با 


7 


Meats 
< 


هم 
one‏ 


eon |) 


اسان 


TG‏ زیستناسی سلولی و مولکلی 


<شکل ۷-۴۳ af asl‏ وماکنش فعالکنده‌ها و کمک 
فعال‌ننهها منجر به رونویسی از ژن HO‏ در سخمر می‌شود. 
oy)‏ 240 ابا ژن dent Sse HO‏ تم st‏ می‌شود. 
فالساریوقتی که ع‌کنده oil lao ay SWIS‏ که حنود 
۱۳۰۰-۰۰ جفت بز در ات le‏ شروع رنوسی استءمتصل 
می‌شود وب کپلکس pa‏ شکلدهنه کروماین 51/1۹۸ مکش 
aby) aye Eg aye‏ )4 کملکس 5101511 به مور 
تراکم‌ردایی از کرومانین عمل می‌کند و بدین cage‏ دنباههای هیستونی و 
در معرض قرار می‌دهد. (موحله 6 یک chlo GINS‏ کمپاکس. 
هیستون سای به ie Mesa Jl SWIS‏ ید و 
دای هیستنی رد لیس HO‏ همچنن که shay SSWUSNF‏ 
اف را iS peal Se Sl‏ (مرهله I‏ 51/15 از 
DNA‏ رها می‌شودولیکمراکس‌های 5015و 65 به صورت 
Jl‏ یه با احیه کتلی BU HO‏ میمند. زب زیوههای هر دو 
Sub J Shes‏ برومذن‌شانبهدنبله‌های هیستنی استله شده 
متصل td‏ فلت آن‌ه Uns a‏ و SBF‏ اجه م‌دهد تایه 
چندین جاگاه دراه Say‏ پرمتری متسل شون (سرحله 0): 
سپس SBF‏ هکس وامطهکر تصل می‌شود. Ahoy)‏ 6 نتچه 
J‏ دس بلمرز و one ean dle‏ تجمع کپلکس یش 
cleans JS holes ca gil‏ در کل ۱-۴۲ ورد 


ah 


ژن‌هایی دیگری را فقط در هپاتوسیت‌ها تنظیم می‌کنند دای 
Jail be‏ رای سایر ریات ویهاز وملیافتشده است که 


با هم بهطورعممی بان he‏ 


سیستم دورکه مخمری از انطاف پذیری OMT Jad‏ برایٍ 
شناسایی ۰101۸ هاییکه پروتنین‌های یاکش‌دهنده را 
رمزداریکند aS goa‏ 

یک روش تیک مولکلیقدتمد که سیستم دورگه مضصری 
امدهمی‌شود از امطاف پذیری iS Jd laa‏ به منظور 
شاسابی ژن‌هایی که فرآرره‌هایشان به یک بروتین خاص مورد 
نظر متصل yy‏ تفه می‌کن. بهخاطراهمیت میلکنش‌های 
رون با پوئین در هر فراندزیست شناختی, سیستم دورگه 
مخمری به ور گسترهای در تحیقات زیست شناختی oll‏ 
می‌شرد. 

این روش از eb‏ مخمری رای بان Jlal ond of‏ ده 
به DNA‏ و تحیه بط انطافپذیر دون مین فا‌کنده مرب 
اند 0۸4 که تن دای اسیدهای al‏ ۱-۶۹۲ استء ape‏ 
می‌گیرد اشکل ۷-۲۱( ise‏ کنید/ یک تولی EDNA‏ 


0 


a‏ سر 
a Hh‏ 


Prsinaten 
complex 


خوبی از این مورد هست. همچنان که قبلًاشاره ش 
در هاتوسیتهاوسول‌های عنبوته بان ینود ونوسی زن 
TTR,‏ » هیاتوسن‌ها ibe‏ توس ey‏ فعالنندهرونوسی 
مخلف کنترلمید[(شکل ۴۴ با وجودای که مه دار این 
فادها نی ۰۲۱۱۴4 61588 (APL,‏ 
cla ple‏ رده وله بیان pis‏ رونیسی TTR‏ درین سای 
al bE wal lle pls‏ نج ald‏ ورد نیز هستندو 
HNFT‏ و HINES‏ در bd cea Jp‏ و کلیوی وجود LS‏ 
سار افزاینههای مختص هبتومیتی و 2M‏ نزدیکپروموتری که 


nr کترلببانژن در سطحرونرسسی‎ - ۷ ed 


as lls‏ ات ات در Hi lane‏ ترینفن و لوسن ول دی 
هیستیدین رش داد م‌شوند. J pela‏ حمل مه ویکی 
از پلاسمیدهای fish‏ | ریافت کرد‌اند در gy!‏ محبط کشت زنده 
خواهد اند سپس سلولهیی که oe oo‏ فا داده 
می‌توند که فاد هیستیدین است.سلول‌های Sah‏ درگ 
که به دورگه teak‏ متصل نمی‌شوند. نمی‌توانند ژن ۱۸15 را 
رونویسی کنند و در تيجه ان آمر در bow‏ کشت فاد هیستیدین 
تشکیل کلونی را می‌دهند. معدود سلول‌هابی که بک دورگه fish‏ 
Jl‏ باه به ab‏ ان ye‏ رد خاهد کرد و تشکیل 
کلونی‌ای را در ke‏ هیستیدین خراهند il ab‏ حامل‌های 
)زاین کونی‌ها pW‏ را حاصل می‌کند که من‌های 
ting‏ را رمزمی‌کنند که با مین طممه مینکنش می‌دهد. 
مکاسم‌ای مولکلی مهار وفعسازی روتوسی 
* فالساهاومهارگهایرونویسی وروی اننشان الب با 
اتصال به کمک فعالسازها و کمک عهارگرهای جند زیرواحدی 
اعمال می‌کند که تجمع کمپلکس‌های پیش‌آغزی رونوسی 
al‏ ارام شوسطا تیم go) pala SJL‏ 
غیرمستقیم| و با توسط میانکنش با لیراز g‏ عوامل رونویسی 
عمرمی lb)‏ مستقیم) تحت Se JB pb‏ 
DNA‏ در نواحی متراکم کرومن (هتروگروماتن)به 
LE‏ رووسی و سار وین یت دسترس ای است چالکه 
بان ژن مهار شده and‏ 
مبانکش‌های چندین پروشن با همدیگر وبا دنبال‌هایانتهای 
fost aber N‏ هیتونهای13] و144 سول مهار واسله 
شده کرومایتی easy‏ هستد که در تلوبرها و SHALE‏ 
خاموش wind cae Sf‏ در lL‏ سروییه موجود 
۷-۵ ,| ملاحظه کنید). 
| بخی از آمنهایمهاری توسط be‏ با کمک Wiles‏ 
عمل می‌کند که کمپاکس‌های هیستون Mb‏ هستن و 
استبلاسیون دنباله‌های انتهای N‏ هیسنونی در نوکنوزومهای 
تدیک به GILL‏ سهزگرد سانش بین GEDNA‏ 


پروموتری و ue‏ ونوسی عمومی را مهار ید وان جهت 
a‏ ریس را مهار an ۱۷-۷۸۵ JES) Sg‏ کی 


هستند (شکا 


اه domain 2 Fish‏ مق 


شکل ۷-۴۴ ناحیه کنترل رونویسی ژن ترانس تیریتین TTR‏ 
جایگه‌های ly lal‏ پج فمال‌کنده‌ها بای ررنوسی از ن 1۳18 در 
magn‏ از اس که نان ab‏ شده استء تسناد JMS‏ 
ail‏ در لظت‌های مود نرب نظرر تحریک رونوسی ققط در 
omen‏ بان م‌وند یک nat jpn‏ وی | 
در وهای عنوه تجیکمی‌کند 


eas ۲‏ 
id,‏ یک رون این رون مر ظر همین عم 


نامیده می‌شود به دغل ba 4ob‏ نطاف بذیر ورد می‌شود Sik‏ 
pb‏ یک پروتین درا مشکل از من ls‏ ندب IDNA‏ 
ua‏ مه رین خاهدکرد(سمت چپ شکل ۷-۶۵ 
یک alts‏ ۰201 در داخل جندین نسخه از حمل مخمری دوم 
کون شد که یک شبن شمالسزیقوی وواا اب رای 
sy‏ یک کتایخنهحامل بیان‌نندهبوتشن‌های دورگهجندگنه (هر 
fs‏ دای بک hh gab‏ مفوت هستد) رز م‌کد (سمت 
Joc,‏ شکل WD‏ 

سپس Lan Jb‏ و کتابخانهحامل‌های ۲00 به اخل 
gate ae‏ مهندسی شده ود م‌وند ده هیک 
aye gj a‏ نا ای (HIS) ices pe‏ تحت کول 
یک UAS‏ با جیگاههای اتصالیبرای مین انصال یابنده به 
IDNA‏ بروتین طععه نورگه است. رونویسی ژن 1115 به 
bag ld‏ پرونینهای متصل به ۸5 نی درد سلولهای 
تراسفرمشه یک درگ طسه ویک yo‏ 0 افکنشدهنده 
pas DoS ee‏ ریس زن 5 رلک کل 
۷-۵ این سیستم بهخاطر فیدر I‏ ین من 
ail‏ پانهبه 1001۸ مین jis‏ فالسازی بوکاریوتی کار 
می‌کند. 

0-۴۵ دومحی اتف م‌شود (شکل‎ SH Ss 
زن 18 وه وحنی نییان مک و حامل‎ Seta oo 
دور یک ژن ۳ گنه وی را ان م‌کند. وهی که ژن‎ 


زیست‌شنسی سلوی و 8p‏ 


می‌شود انح زیدیتیجه غلظت‌های هسنه‌ی و فالیهای 
de‏ رونوسی است که با تولی‌های تنظیمی آن ژن میلکنش 
می‌دهن یک دم عومل رونیسی دریکنوعسلولخاصی یال 
میشود pl‏ ولد شده آن) ترا چندینمالکنش تلم ین 
mai be lng‏ تبینمی‌ودکه درطیتکوینوتمایز یک 
نع سلول خاص la ad pal eae‏ ۱۶ و 1 ملهیی‌از 
چندینعامل تظیمی راد طی تکوین اه دی و ساسنکوین و 
hd‏ راک از آن نمنه‌ها Job‏ می‌شو را تویح دایم 
علاوه رل ین سدهات زرا ال روویسی. وله یت 
چنینعاملررنویسی که در نو للی خاص بیان میشود را نز 
تیم aay‏ عون مال, وال رووسی اغب اوقت در Be‏ 
bale &‏ خرچ سلوی oA‏ می‌نوند. میالکش‌های بین 
BS aged‏ سللیپوین‌های کیرندة رنه ز شا برروی 
سح سلول ans ot yy GAEL‏ مها 
a a‏ دخلسللی این Wa iS lating‏ 
قعال می‌کندکه py‏ رسیده ار Seb Jae oi‏ پا ددل te‏ 
و ساجمبهعواملرونویسی در هسته ال می‌هد.فصل ۱۶ 
نع اصلی lan Sj‏ سح سلوی و Sb parle sian‏ 
سییر که قلیتعاملرونوسی را تیم Cee ge‏ 
snags‏ 

دران قست ما دمن گرم اسلی از ply‏ خارج لیا 
os!‏ می‌دهیم.هورمنهای کوچک و مطول در Lesa‏ 
بسبری از lag‏ استرولدی, رنینزده و هورمون‌های 
تیویدی هستند که میواند J‏ طریق Sls‏ سای و 
gla‏ ور کرد و به طور مستقیم با ety oe‏ میکنش 
بدمند نها تظیمکنند (شکل 1-۴۶ a of ISLS Spa‏ 
Io bogs‏ سللی بای نب هورمنهای لول در چرس 
ine nally‏ هسه‌ای را ایجادمی‌کند که وقتی he‏ 
GEM‏ متصل م‌شوند به عون in Sash I‏ 
عمل می‌کند. 


همه گیرندههای هته‌ای یک ساختارذمینی مشترک دارند. 
کلون کردن و تعین تولی ژن‌های رمزکننده جندین گیرنده 
glen‏ لت قل توجهی در تولی‌های اسید هی و سه 


تاحبهعملکردیآنها JS3) 96 Sl‏ 0-۴۷ همه گیرند‌های 


hls ng Sp‏ توسط نصا Shas‏ کمک فعساز 
yp‏ ماد a SS‏ هستن مت Spe‏ 
هیپراستلاسون بعدی in‏ انهای N‏ هیستن در 
apy‏ در زدیگی چیه ال دسا نکش ها ین 
DNA‏ پرموتری و come atin JAE‏ رتیل میک 
بدل جهت egy Jel‏ | تعریک Jt)‏ ۷:۳۸ 

ملاحظ کنید). 
pa aye‏ کل Eg 915۱1۴ eal‏ دیگری S53‏ 
se a Sd gl ata sey GA‏ مش 
می‌تونند بصورت موقت DNA‏ رااز هسته‌های هیسنونی در 
plc ATP a ely AS)‏ سکن سن نوی کرونیش را 
93S lS‏ بانجهت انس پروتینهی ان ده به 
0۷۸ مور نی بری Sel‏ اد lay‏ ید ر 


AS شروع‎ 

Tog کمک فلا یک کمپلکس در‎ Sy) Sanya 
pill lage oe lye ست که یک بل‎ ips | 
پلیمراز ا راتوسط اتصال مستقبم به ذمین‌هایفالسازی‎ RNA | 
همان به چندین‎ Jill Sul atte LS و بسا‎ 
احمالً رت فاسازهی جندنه( روی یک پرووتر‎ ils 
فد یره م‌کند (شکل ۴۲ ماه نی‎ 

8 فمالسازهای متصل شده به یک افزینده فاصله دار می‌تواند با 


عوامل رونویسی متصل‌شده بهپروموتر مینکنش دهند.زیا 
۱۸( اسف پذیر ات و gDNA‏ موردنظر تون یک لته 
بزرک را تشکیل دهد 

# تج با وی sila SS‏ در Vio‏ 1 موه 
چندین کمک فعالساز نیا درد. یک سلول بایستی تولید عده‌ای 
خاص ار فلساهای ورد نیز ای رونویسی یک ژن خاص به 
منظور cole‏ ژن را بکن. 

سیسم دوکهمخمری به yb‏ کستردایبه مور a‏ 
۸( های رمزکننده و دْمن‌های پروتینی که بهپروتلین مورد 
ate‏ می‌وند به کار می‌ود. 


تنظیم فعالیت Sole‏ رونویسی 
در محت قبلی ددم که چکونه تکیت a Se gna dj‏ 
به eb IS‏ تنظیمی خاس DNA‏ متمل می‌توند و رویسی 
ژن‌های بوکاربوتی را کنترل می‌کنند. Seb Sl‏ زن خاص در 
موجود زد پرلولی در یک سلول خاص در یک زمان مین ان 


[ i eee ۱ ۴ 


see YE‏ تجربی ۷-۴۵ سیستم دورگه 
مخمری روشی از SUL‏ 6 یک CDNA abl‏ 
بسرای کلونهای رمزننه رتیه فراهم 
So‏ کب رون مود نظر ینکش hag‏ 
و ch Jo‏ شده ی ژنهایی هستند که 
نها ریا See ia‏ دریک حام (سمت 
ail ud oS lp‏ ندب IDNA‏ 
یک عمل ریس در داخلتولی‌های یک پروشن 
gla, Casts‏ شین عمه الق م‌نود از 
یرد bb‏ دوم یک ذمن pba sid‏ شهب 
یک (yal) Fish Job‏ بیان می‌کند که می‌تولد با 
eget‏ مکش دهد | گر لول‌های موی 
با حامل‌های ou‏ هم دورگه تغیر Jab,‏ 
قسمت‌های ]و طمه از برتئن‌های کیمری به 
iy, Sad Sa pe‏ عیلگرنی 
مکش میهد در این ما فده رویسی از 
زن HHS‏ شرع BIS Sie‏ این کمبلکس 
پروتتنی به تالی فعالکننه بلادست (UAS)‏ ژن 
fon lenge Jae HIS)‏ که شامل مین 
قالسزیاسته تجمع Sl‏ پیش آغا Sean‏ 
در رون حریک Jee sel) Se‏ یاه 
DNA‏ وهای رنه وهی که با 
یک ing‏ طمهخاص مود نطر نکش میهد 
what‏ در دخل حال رمرکنده مین فداسای 
طوری کلونمی‌شود که Aap‏ دوه بان 
al ih log sae Jb pt‏ دای 
هی فا تخاب کون تیاس TRP jl)‏ 
با {LEU‏ ققط سلول‌های تانسفرمشدهزنده sla‏ 
be eh‏ نان اد شد gil‏ 2 ده 
طعمه و abs‏ را بیان می‌کنند که با آن میانکش 
ly ne‏ توضح تن( ملاح نید 


ری هی رکه ها 


از بیس تس رت ای دور در ما 


WS nA, 


ای گر ری پوت ای hel‏ شمه ای مت( 


5 Ja4DNA 


pools ah هی‎ Say هورمون در‎ ent اند .مین اتصال‎ pat یک نع هی محصر به فد طول‎ gles 
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مین‌های سای در Sy‏ از برند‌های هسته‌ایعملمی‌کنند... گرند‌های هسته‌ی. مین Sl‏ یاه بههورمون بهعنوان یک 
مین اتصال باینده به DNA‏ در نزدیکی مرکز در gud Ny SLY‏ مهاری در غیاب لبگاند عمل AS ye‏ 


le‏ ده است و تکاری از مویف eS‏ روی بر درد 


JED‏ ۷-۴۶ مسئالهیی از 
هسورمون‌هایی کب ae‏ 
هته‌ای تصلمی‌شود. این saci‏ 
stone‏ محلل در چربیدیگر به 
گنای ق گنه در ise‏ با هسته 
متصل می‌شوند. کمپلکس WSS‏ گبرنده به 


نوا لکد رزوی عمل میک 


se ERD گرد اسووون‎ 


کرد پروزترون PRD‏ ومد[ 


رنه ویو کورتیکنید GR)‏ 


گنه تروکسن CTR)‏ 


گنه سر ویک (RAR)‏ 
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woes Nash 
۳ ۵۵ DNA 
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edhe 
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JSS AL‏ ۷-۴۷ طرح عمومی عوامل رونویسی در ابرخانودهگیرنده هست‌ای. دمن اتسال یه به gly iS sgh DNA‏ شده است و 
cals‏ ساختری J‏ توجهی را دبس گرندههای مختلفنشانمیدهد oy‏ دوتستنه از متیت کشت روی و است. دمن نصا اند به هورمون 
دای lS‏ تا حدی شبهت ia‏ رشن aay‏ وهی هید انوا رده el‏ هسند و دی وهای ipa‏ 


10 هومودبمری نان ده شده است (شکل‎ SSS 
ملاح ند‎ 

برغی از اسر پا گیرده aah) gle‏ گینده‌هیی که 
متصل به وین 103 هورمن یرود ely‏ نونک (igh‏ 
تکری مستقیم از تولیشناسایی شده توسط گیرنه ستروژن 
هستند که توسط سه با پنج حفت باز از هم جدا می‌شوند (شکل 
Ql Spy ۷-۸‏ به هورمون‌های مختلف با اتصالگبرنه‌های 
مجزتوسط Al‏ بن ان تکاهتجینمیشودگیرده‌های AS‏ 
چنن pie‏ پامخ باکر متقیم مصل می‌شوندهتردیمرهایی 
را ایک مونومر گینده هستهای مشترک که RXR‏ نامیده می‌شود. 


ایجاد ig‏ عنصر پاسخ وینامین 103 به صورت هترودیمر 


هدومن ست یک یاچن مین فعلسازیدشته اند 


عناصر پساس خگبرنده هسته‌ای دارای تکرارهای مستقیم و 
متکوس است. 

pails badly‏ مشخمه از جایگاههلی 12۱۷۸ که 
pols‏ پاسخ نامیده می‌شود تعیین شذه است و به چندین گیرنده 
pole ula dy ate haan‏ مخ موردتوفق ی 
گیردهای Sigil‏ و کرو gb 6S‏ نکراهای معکوس 5 
جفت‌بازی هستندکه توس سه جفت با از هم جدامی‌وند(شکل 
1-۸ این ASS ca lata aL‏ گبرندهای هورمین 
layed yet sites gl‏ تانب 1011۸ متصل 
می‌شوند. plan a nen‏ تجزیهتحلیلکریستاررن شمه ب 
از انگشت روی Cy‏ مين انصال یابنده به DNA‏ گیرنده 


ید کل بان دس وس ۱ 


اصال ینتن به جایگه‌های مرتاشان در DNA‏ مهار م‌نند. 
آها وسط ga as‏ مستقیم در تزدیکی نوکنوزوم توسط 
مکانیسمی که قبلاً توضیح داده شده است» عمل می‌کنند SK)‏ 
(FT‏ در ساختمان فضایی متصل شده به لیکاندکیرنده‌های 
ln‏ هترودیمری دای RXR‏ هستند که می‌ناند ور 
ستقیم هیستو‌هایتزدیکنوکلوزوم‌ها را هپراستیهبکنهبدین 
صورت ثاتمهاری مین انا ده به ین a)‏ ممکوس 
مد در حضور لیاند مین‌های اتصال بان به لیگاند در 
گیردهای هسته‌ای به واسطه گر متصل می‌شوند وتجبع Shes‏ 
پیش آغازی | تعریک می‌کند. 

برخلاف کیرنههی هسته‌ای هترودیمری؛ کیرده‌های 
هومودیمری در سیتوبلاسم در غیلب لیگاندهایشانیافت می‌شوند 


تال هورمون این گنها نج بقل aly‏ هسه بیش 
ال al‏ هورمنگیرنده 259666 (GR)‏ 
هومودیمری در آزمبشات ال gs‏ )6 در شکل ۷-۴۹ نشان 
ده ac aa‏ ثبت شد. من اتصال ده بههورمون 01 به 
هی 3S yo Say J ol‏ مامت بدینشان دک 
در lt‏ هورمون, PGR‏ یتوپلاسم به صورت تجمع بروتئینی 
بزرگ در کمپلکس با روتین‌های مهاری مانند ۰05۳90 Fax‏ 
cody‏ به 10070 |بوتین شوک del le‏ سلولهای 
اه گیرنده در سیتوبلاسم بیشتر محدود 


le‏ وجد رد هر 
شود نمی‌تواند با ژن‌های هدف مبانکش دهد و از ارو نمی‌تواند 
apy‏ را یل کند اتصال هومون به گبنه هستهای 
cen‏ روین‌هایمهاری رد مین و اجه میدهد 
Oa aS‏ هسته yy‏ و در آن pote Ue‏ پاسخ مرتیط با 
ژن‌های هدف متصل شود JR)‏ 1-۵۰ زمنی که گیرنده مرها 
owe‏ تال pie gal aed‏ بخ متصل cri pig‏ 
ths og‏ با کپاس‌های pil‏ شکل دهنده مین و 
De! opin‏ و Stay‏ ال مین 


کلیدی بخ 
تظیم فعلیت عامل رونویسیٍ 

فمالیت‌های بسیاری از dele‏ رونویسی به طور نمیرستفيم 

توسط Jal‏ پروتین‌های خارج سلولی و بینیدها بهگینههای 


سطح ملولی نظیممی‌شود این رده مرها تال یام 


1. Transfection 


5 AGAACAIN) IGTICT 3! 


f) GRE 
۳ و‎ TCTTGTIN),ACAAGA 8! 


AGGTCAIN),TGACCT 3‏ و 


(o) ERE 
3 TCCAGTINACTSGA 5 


5° AGGTCAINAGGTCA 3 


oe 3 TCCAGTIN),TCCAGT 5 


5° AGGTCAINDAGGTCA 3 
A TCCAGTINNTCCAGT 5 


(a) TRE 


AGETCAINAGGTCA 3‏ و 

2B TCCAGTIN,TCCAGT & 

SDA شکل ۷-۴۸ تولی‌های موردتوافق از عناصر پاسخ‎ A 

سه pS‏ سه‌یمتصل ae ie‏ مخ بای ند هرمن 

SUA} کرد اسروزن )دای‎ 9(GRE) SHS 

yon‏ است که ان رها نمی i aa‏ ار 

ans ly le‏ هترودیسری شامل تکار مستقیم سمول است که 

ay‏ مه ای jee go‏ ری رده یمن 2 (DRE)‏ گر 

هورون دی (TRE)‏ گنها J(RARE) Sip‏ هم 
eal yale‏ توس انا مش دهدن 


۵ RARE 


8 و عنمر aly‏ اسید Signy‏ به صورت 
yess ath oe RAR-RAR‏ تشکیل دهندهایین 
lagen‏ همدیگر به She Glib‏ می‌دهند که دو من 
اتصال eas‏ به DNA‏ نسیت به هم در جهن عکس IB‏ می‌گیرند 
که این مر اجازهمی‌دهد هترودیمرهای 1318 به J gla So‏ 
جایگه انصالیبرای هر ونم متصل شوند. رخاف آن:موومرها 
در کیرنده‌های هسته‌ای هترودیمری (ERE GRE Le)‏ 


چهتگری hee‏ داد 


این‌هسورمون راب 


اتصال هورمون به‌یرنده هستای Ud‏ 
عنوان عامل رونویسی تنظیم می‌کند 
مکانیسمی که وس ol‏ اتسال هورمون, لین کبرندهای 
هسته‌ای را کنترل می‌کند رای گبرن‌های هترودیمری و 
هومودیمری متفاوت است. گیرنه‌های هسته‌ای هترودیمری [مانند 
,RXR-VDR‏ سار ple (RXR-RAR‏ 
dg cae‏ در SU Le‏ وروی cn Wl‏ راب 


ee cove OO | 


ot Gap تع‎ ll jade RNA فسفرهشده از‎ (CTD) 
این کملکس شکست پلی‎ (US inde ۷۰۳۱ (شکل‎ al 
1 لیم‎ RNA ممکن است خامهروتوسی توسط‎ aie 
سرکوب کند تا وقتی که تال پم شکسته شدن و پلی‌آدنله فدن‎ | 
روتویسی می‌شود.اگرچه خاعهرونوسی بای‎ nl ag بدهد‎ 
AAAS برخی از ژن‌های‎ ly) اغلب زن‌ها ننظیم نشده است‎ 
تخاب بین طویل‌سازی, خانمه با ایست رونویسی در داخل چند ده‎ 
از جایگه شروع وجود ردان اتخاب بین طویل سازی و خاتمه‎ 
با سکونمیتان تیم ود بای ویسی پروتن رم نشدء‎ 
نهتنها توس آغازرونویسی کنترل می‌شود بلکه توسط کنتول طوبل‎ 
در واحدروویسی کترل می‌شود دو متل از چنین‎ SG سازی‎ 

تنظیمی را توضیح می‌دهیم. 


رونویسی زوم 111 توسط یک مایم شدخانه تیم 
بی‌شود. 

در حال pd‏ روویسی از نم یوس تقس امی اسان 
[۲۱۱۷) توسط RNA‏ پلیماز Stall‏ بهتر درک شدای از خانمه 
روویسی تیم 2 ay by‏ اسان من هی HIV‏ 
هیک روت یروس کوچکی که رورس رم می‌ود نز 
درد abd ile abe‏ ویروس‌هایی جهش یاه 12 
sp‏ وروی وهی hp el‏ که با قطماتمحدود 
ss‏ نوحینزدک پرووری DNA)‏ یوس 1۱1۷ تشکیل 
در )2( aye‏ قطات مود بشتر دبای دست 
روموت دور تشکیلنمی‌دهد. gl Dy‏ لها فنی شده 
اکوه وحنی HIV‏ روونت‌های ly gh‏ مد که با 
aad‏ محدود از طریق HIV gy, aly‏ ]مفرء ره تشکیل 
می‌دهند. بان at iota‏ بهعتان عم tis‏ عمل 
می‌کند و اجازه می‌دهد RNA‏ بلیماز 1 یک واحد رونویسی را 
al‏ اي روعمل ضد خامه توسط وین I‏ برای 
هماندسازی ۱1۷ cal‏ دک یت از مکایس BPS‏ 
سکن ات در Bh cages ab‏ وأی منم cal‏ 
(AIDS) ys‏ مور اند 
یک پروتین Jl‏ اند ه 01۸ مخنص تولی ات ین 
yy‏ یک SIRNA sins‏ تولی که TAR‏ ده 


می‌نود Jat‏ می‌شود هد دک هی ۵ وزشت HIV‏ 


1 Antitermination factor 


درون موی myn dae Sh‏ وهای را طیق یک Bose‏ 
مکانیسم‌های شرح 029 شده در فصل ۱۶ تنظیم می‌کنند. 

8 گیرنده‌های هسته‌ای یک ابرخانواده از عوامل رونویسی انگشت 
روی abu! Cy‏ می‌کنند که به هورنونهای محلول در چربی 
متصل می‌شوند وبا عناصر Gol‏ ویژه در DNA‏ میالکنش 
می‌دهند (شکل ۷-۳۲ را ملاحظه کنیل 

8 اتمال هورمون بهگیندههای eam‏ تفیرات ساختاری را 
lll‏ میکند که میانکنش آنها را با سایر پرتئین‌هاتغییرمی‌دهد. 
| طویل شدن تظیم شدهو خانمهرونوسی 

در یواریوت‌ها, مکانیسم‌های خاتمه رونویسی برای هر سه RNA‏ 
پلیراز متفاوت است. رونویسی ژن‌های Pre-tRNA‏ توسطا 
RNA‏ پلیراز | توسط مکانیسمی که نز به عوامل خاتمه مختص 
fel‏ ردب 6 gah shoeing tinge‏ ۸ب 


ول بای دست pDNA‏ خاس egy ly‏ متصلمیشود 
se a‏ نی ergy ole So‏ 4 0۸ لگ در جهت 
صحح متصل شود UID shady RNA‏ خلص‌سازی شدهبع از 
پلیریزهکردن یک سری از رای egy © U) eg‏ 
خانمه می‌دهد. دورگه دتوکسی (۸) - رو (10)از ۸( با 111۸ 
حاسلمی‌ود وت که ادا fala ay‏ شدنددرقیسه 
با سار تولی‌هایچفت بازیدیگر بایدر هستن. آنی‌این دورگه 
برای ذرب شدن احتمالاً در مکئیسم خاتمه توسط RNA‏ پلیماز 
IU‏ شرکت می‌کند. 

o>‏ ژن‌ای رده روتین که توسط RNA‏ لیر 
رونیسی می‌توند هنامی که پلیمراز بیش از حدود ۵ باز را 
روویسی کرد.طول‌سزی یه gh‏ فمال پیش می‌رود و خاتمه 
Bays‏ بدا Si‏ وی رونویسی شود که شکست و پلی یه 
شین 00۸ رد تال که MRNAS lel‏ شده را تدکیل 
abd yo‏ هدایت می‌کند سپس Jade RNA‏ 1 می‌تواند در 
جایگه‌های چندگنه که در فاصله ۲-/۰ igh‏ بعد جایگاه 
فزایش پلی (A)‏ قرر agi sdf‏ را ins uci‏ آزمایشات با 
ژن‌های جهش CHL‏ نشانمی‌دهد که SUIS pla Bh ails‏ 
"از رنوشت ا برش و پلی asl‏ می‌کننه جفت شده استکه در 
فصل قل dg‏ اه ad‏ میات رسودهی یی کروماینو 
شیمیابیپیشنهیادمی‌کند که کمپلکس Aaa,‏ که 
روزوشت gb mRNA‏ تشکیل شده ا در جایگهای خاص 
می‌شکند و پلی sa‏ می‌کند مرتبط با دمن اهایکرپوکسیلی 


فسل ۷ -کترل بان ژن در سطع رونویس yas‏ 


هی a be lbs‏ نی wo ta‏ که من تال SS SS Sonal‏ 
تال به هسته اد حضور هورمن sey‏ می‌کند. وهای جاور شت nd‏ شده که حل‌های نی دیف ره aorta ny‏ 
آوره شه در این JS‏ را رمز مین یش اراس ATS,‏ دی نادار مخت باا وا ری شنسی وهای ان شده در 
لها یات کنده J ola yy‏ کات[ د سای که ها بویا ریش ei lai‏ باس ودر حور و اب 
هون یکدی دازون Ja ny Sala le 90) 29 36 JEN‏ وبا رده گنوی کم 
le (GR)‏ مک یوتنام در یتلام دیاب هومون وج دنت ول در حضور هرمن به هسه متفل ine (C) As‏ که 
یک پروشین دای مشک از ال وزیا و فقط شین JA‏ به اد گرد وتو ان میدن نا تهب هومون 


پروتین a al old‏ تشن دادن 


شکل ۷-۵۰ مدل فعالسازی ژنی وایسته به 
هورمون توسط کیره هسته‌ی هومودیمری در 
Sagres‏ رده تیاکش ین من تال 
ایند به لیند (LBD)‏ پروین‌های مهارگر در 


وجو درز طریق gland i‏ 
« مین اصال اهب لاد متصل می‌نود و باعت 
تعیرساخاری می‌شودکه رده از بروشن‌های 
ماک ره می‌کند سپس گنها لاد اتصال یه 
a‏ آنبه Jib‏ هته متقل مشود و د آنجا مین 
تال باه به (DBD) DNA‏ به pote‏ با 
متصل می‌شود واه م‌هد شین اتصل see‏ 
ابکاند و شین فعالسازی دیگری (AD)‏ در اتهای IN‏ 


توس زن‌هیهدف جرک ند 


| ۱ زیست‌شناسی سلولی و مولولی & 


شکل ۷-۵۱ مدلی از کمپلکس ضدخانه تشکیل بافه از 
pg‏ از ۱۱۷و چندینپروتین TAR pate age‏ 
Seal AD HIV py‏ نوسط 18و وین وی 
میکین ۴ ole oer Si‏ 7 وکین و SIS CDK‏ 
ee‏ وب یی آن در یکی CTD‏ نیم RNA‏ پل ESI‏ 
می‌کن.فسفریلاسیون CTD‏ ماع از خانه رونویسی می‌شود و اجازه 
می‌دهد رونویسی Ld‏ یبد پروین‌های سلولی 5۳74 و 5۳73 و 
ws» i NELF Sif‏ امه ویس aS pels HIV‏ 


157 Ae ile Jub 10168 فملسازی‎ RNA» TAR 


استه وجودنبرد 


ایست نزدیک بروموتری 1۱۷4[ بلیمز ‏ درژن‌های اقا 
شده رخ می‌دهد. 

ژن‌های شوک حرارتي [مانند (Hsp70‏ مکانیسم‌های دیگر 
بای تیم طویلسازیزنجیره RNA‏ در بوکزو‌هاروشن 
می‌سازند درطی روویسی این Jp RNA dng‏ مد از 
رونیسی حدود ۲۵ a Ay‏ می‌کند ولی روویسی | خاعه 
نمی‌دهد gen)‏ که در هنگام رنویمی از وم HIV‏ در خیاب 
Tat yy‏ نی utlye‏ از يست کرده با RNA‏ زه 
ساخته شده و۸( لکوبه صورت مرتبط ding Bl‏ وپس از 
چند Midd‏ رونویسی ژن ally‏ م‌دهد. همچنان که ارلین پلیمراز 
رونویسی می‌کند وازپروموترناصله RNA oS ye‏ پلیماز اای 


دیگربهپروموترمتصل می‌شود و رونوسی را شروعمی‌کند و بعد از 
رونویمی حدود ۲۵ as SIG‏ می‌کند که چندیندقیقهفبل این 
تکار ayy ad‏ شوک حراتی رخ میهد عامل رونویسی 
تین شوک حرارتی (HTSF)‏ فعال می‌شود اتصال بعدی 
17 نمال شده به جایگاههای خاص در ناحیه نزدیک به 


پروموتری ژن‌های شوک ile‏ پلیمرازمتوقف شده را نحریک 
می‌کند که به طویل سازی زنجیرهلامه دهد و شروع مجدد و سریع 


قرار درد.تالی TAR‏ به یک RNA‏ سنجاق سری با یک 
برآدگی در وسط ساقه (شکل ۷-۵۱ تا م‌خورد 7/۸18 درایدو 
al be‏ است, یکی با Hat‏ مانکش می‌دهد و دبگری با 
gy‏ لیب نم سبکین 7 میلکنش hdl dp‏ که در 
شکل ۱-۵۱ ترسیم شده است Tat ayy‏ ویروس 141۷و 
سیکلین T‏ سلولی هر کدام به TAR RNA‏ متصل می‌شوندو 
همچنین به طورمستقیم با همدیگرمیثکش می‌دهند و به طور 
متقرنبه هم Ja‏ می‌شوند که atl at‏ نوی وامل 
روتریسی اتسال یه به DNA‏ است [شکل ۷-۳۹ ا ملاح 
Atle us‏ سبکلین 1 با بروئین کیاژی به نام 6019 
پرونتینکیازی رال می‌کد که سوبستری آن CTD‏ آنزیم 
RNA‏ پلیمراز cal TT‏ مطلعات رونویسی با استفده‌از یک مهارگر 
ویژه و CDK‏ پیشنهادمی‌کند که ملکول‌های RNA.‏ پلیمراز I‏ 
که chemin‏ رو روموت OHV‏ ی‌کند. بد ارتویسی 
از دود DDH‏ نوی را CTD Si fain tat‏ توسط 
69 هپرفسفریله شود اتصال تعاونی سیکلین 1 و Tat‏ به 
توالی TAR‏ درانتهای "۵ رونوشت HIV‏ در کنر 61269 قرر 
می‌دهد چنلکهآن م‌تاند aad CTD‏ بکند و بان جهت 
جلوی خاتمه رنویسی | بگیر و جازه می‌دهد که پلیمرژ به 
طولسازیزنجیره اه دهد 

چندین پروتین سلوی دیگر شامل 9۳74 و 5175 
کمبلکس S guild» NELF‏ توسط آن بروتین Tat‏ وروس 
Jp HIV‏ سازی ار لیه خن رل می‌کند نقش درد (شکل 
۷-۵۱). آزمایشات با مهارگر ویژه 010169 که در الا شرح داده شده 


که این پروتیهای سلولی رای dae‏ سای روتویسی بیش از 
خدود Bah ay oO‏ مور نیز هستند. ول بای غلب 
ژن‌هاء این پروتینها BY‏ م‌رسد به طور ماو بدون آن که 
تنظیم شوند عمل می‌کنند. همجان که در فصل ۸ توضیح دده شده 
است؛ایست RNA‏ پلیرز 11 تسا 5۳74/5 تحریک می‌نود و 
گمان م‌شود که NELF‏ طویل سازی را اینکه عوامل پردازشٍ 
MRNA‏ ۲10 فسفریله ده ارتباط برفرار کنند به تخیر 
میداد فربلایونبیشتر CTD‏ توسط بکلین CKO‏ 
T‏ نان PTEPD‏ نیز شناتهمینود)بهنظرمیرسد ان cl‏ 
ا مدکوس می‌کند و اجره م‌دهند که طویل سای امه اد در 
حال حاضر واضح نیست که جرا ین فریند بطور دام رای پروموتر 
۷ جایی که اتصال متعاون 7و سیکلین OT‏ توالی 


| |) eee 5 


ومخصوصاً نظیم Ul‏ 
کمتر از رونویسی ترسط RNA‏ پلیمراز ID‏ نناختهشده است, ولی 


به طور یکسان بای زندگی سلول‌های بوکاربوتی ضروری هستند. 


& این م‌رساني. اگرچه این سیستم 


Tit tel stat alt 


شروع رونویسی توسط 
cal‏ 

تدکیل کمپلکس‌هایآغازونوسی شامل pk pL‏ 
IIT‏ در بیخی نکات با تجمع کمپلکس‌های بیش آغاز بلیمرز 11 
مشابه هستند (شکل ۷-۳۱ را aan die‏ کنید)به هر حال, هر یک از 
مه lan ja‏ یاه eat aly‏ عموبی خاص خودشان 
دارند ‏ عناصر کنترلی DNA‏ متفاوت را می‌شناسند با وجود این ه 
Ua‏ ونه پیز UM‏ به هدرولیز ۸7 به مور شروع 
egy‏ رد د Seige‏ لا ]نی دار 

yy toe?‏ توس jh‏ که پیش 01۸ ر ستز 
می‌کند و Jab‏ | که 2۱۸ و SRNA‏ ۵ها و سایر RNA‏ 
های Soy‏ و el Jal‏ م‌کند Jpn)‏ -۷را ملاح کید 
متحصًدرساکارومایسس سرویزیه اتفاله از روش‌های Si‏ 
و ae‏ شنختهشده استه این ار پاچ است که ستز 
۷۸(اهاو SERNA‏ ریوزوم Sole‏ مشود به مر 
محکم با سرعت رشد و تکیر لول چفت شده استء با هر AJ‏ 
ینه چگوه شرع رنویسی ag‏ لیماز op eI‏ 
Sug‏ ستتز یش ۶۲2۱۷۸ و rRNA‏ 55و gad, LORNA‏ 
Seal Jy aa‏ شود هنز درک نشده است. 

nisin FEL ننظیمی‎ pol I slay ونویسی توسط‎ JT 
درجاگه شرع رووسی قاررفت است که در بستااران‎ Hila 


و مخمر مشاه هم لست. یک عنصر اصلی pl p‏ جایگه شرع 
ab -‏ 


رونویسی از 


رورس hal‏ آضروری است یک 
pate‏ بالات دیگری از Le‏ ۱۵ - تا ۶۰- در In Vitro‏ 
dy‏ بسا |( ده مره تحریک Se‏ 

gard‏ یک کملکس تروعپیمار کال الا اصال یک 
عامل Lush exif Jil‏ چندنایی (VAP)‏ به pate‏ بالادست 
شروع می‌شود (شکل ۷-۵۲ Ja‏ ثش زیرواحدسازده UAF‏ 
هیستو‌هاهستند که احعاادتمال به 1۱۸ شرت hg‏ 
یک ble‏ اصلی سه dad coli‏ با TBP‏ به عنصر اصلی متصل 
لته وهم‌ا عم lol‏ تعاس Saul‏ 
aS yo‏ سرنجام یک کمپلکس نشکیل saith‏ پلمراز او 187030 
با پروشی‌هی انصال Jy BL‏ می‌کد وبلیا | 


Spice‏ هم با 


توسط مولکولهای jhe RNA‏ دیگر AS RL‏ این امسر 
منجر به آغازهای رونویسی متعدد در هر دقبقه می‌شود. 

ca‏ در طی ررویسی_ژن‌های شرک خرارتی در ابا در 
دروزرفیل کشف شدولی ان داد شده استکه pane‏ مشایهی 
نیزر cll Wd lJ‏ می‌فدژن‌های شوک Bp‏ توا 
Jbl lays‏ سلولی که پوتی‌ه را ره aI Sa) Sg‏ 
دا هوک ell op‏ می‌شوند برض زان ژن‌ه وهای 
رمزمی‌کند که نب ری pits‏ ند psn‏ هستند و سای 
پروتتین‌ها راز داتوره شدن حفاظت می‌کنن. پروتنین‌های دیگر 
جابرن‌ها هستند که بروتی‌های دننوره شده را دوباره به حالت. 
وی برمی‌کراند|فصل fF‏ منم کل رونوسیکه‌برایتنطیم 
بان ین ژن‌ه مود استفاده Se |i‏ اجاز پاسخ سریع را می‌دهد: 
این ژن‌ها همه و در حلت که رتویسی shee? Gls Jo a‏ 
col jd‏ می‌شوند. و Slo cps‏ حادتهای رخ می‌دهد. 


من بای ی کل و تب شدنگروماین در یروت و ta‏ 
یک Sha‏ پیش il‏ لرم یبد 


فویل‌سازیتنظیم شده وخانمهرونویسی 
مکانسی‌های مختلفی را خانعه رونوسی توسط هر یک از 
RNA‏ پلیرزهای هستای Jy pe‏ مورد استفاده قرار 
he‏ ونویسی gl Mal yy Spy lel‏ 
تاانکه یک yi‏ ۱۷۸ ]یی ستتز شود که lle‏ شکست RNA‏ 
mld»‏ را تعین کند. 
* رونوسی زنوم HIV‏ توسطا 10۱1۸ راز توس cove‏ 
ats as‏ نیم می‌نود که ناب اتصال تعانی توسط بروتین 
91 رمزدارشدهویروسی و سیکلین 7 در ول 1/81 نزدیک به 
gRNA ۵" yal‏ 111۷ درد 
* در طی رونوسی ژن‌های شرک حرارتی دوزفا RNA‏ 
لیا | در درون ناجهنزدیک پرومتری این هست ایست 
می‌کند ان انقاع در ig‏ وقتی است که عامل رونویسی 
JSST‏ می‌شود و نتبج‌اش رروسی oS‏ سریعزن‌های 
شوک il‏ در بخ gard a‏ پروشنهای دذتوه است. 


سایر سیسنم‌های رونویسی FHS‏ 

مین فصل با خلاسه‌ای از مبحت eign tapi‏ تسا دو 
RNA‏ بسا هی $8 لس هی 
دیگر که از DNA‏ یدای و aN‏ رتویسیمی‌نند 


۲۳۳۳ a 
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Poll 
رنوسی در ژن‌های‎ AS (شکلرنگی) عنام‎ ۷-۵۳ J 
SIRNA هر دزن‎ oly RNA رضویسی شده توسظ‎ 
عاص پرموتری دید ین دست جاگ رو‎ GIBSSARNA 
نامه می‌توند تجب‎ Cy BA sae کرقه ات و‎ 5 
crip رنوسی بر ری ان نها تال عم‎ Ear Sle 
بان اسر‎ TIC 13:5۸ I jp خاس‎ yop 
شروعمیشود پیکان‌های سبزمیکنش‌های قوی پروتین با‎ LES 
یی نشان دهنده‎ SAIS ee مختص تولی رشن‎ 0٩ 
اغونینشاندهنده‎ sO al عموی‎ Je مالکش ین‎ 

میلکنش‌های ین وال رووسی عمومی و pa‏ | ات 


سه عاملرونیسی موس پا آغازروویسی از زن‌های 
RNA‏ 55-0۱۱۸ در In Vitro‏ لازم هس تند دو عامل 
TFUIIC) «20‏ و TFIIIB‏ در ony jel‏ پروموترهای 
۸ و SSHRNA‏ شرکت می‌کنند. عمل pps‏ 71۳11۸ 
بای Hl‏ رونوسی در پروورهای 59-811۸ مود یا اس 
ماد تج spa il Shas‏ و پم Ee‏ 
رویسی at‏ پل به 10۲۸ی پربتر در یک 8 
مین ده متمل pie‏ 

نیمه اتهای JN‏ زیرواحد 7۳1118 که sil BRF‏ می‌شود 
(TFIIB « ye)‏ درا yy iy‏ با 171 است 
(یک عامل پلیراز yl {IN‏ شباهت پیشنهاد می‌کند BRF 6S‏ و 
8 مشایهی ein jl‏ بای هایت بمب Sb‏ 
شروع pled‏ می‌دهد. هنگابی که 77۳1118 به ژن ۱۳۳1۸ با 
۸ متصل شده استه yay‏ ال[ می‌توند بهپرومونر 
متمل شد و رونویسی را در حضور ینوی $l lads‏ 
uf‏ رواد BRF‏ از TFIIB‏ به طور اختصاصی با یکی از 
زیواهدهی Soa‏ مختص آن است مکش JSS nag‏ 


رت 
us,‏ 
AS : ۹‏ ۳ 
را 
He Licey tee, ses‏ 
Posies‏ 
cr‏ 
1 
Pl | ratp‏ ۲ 
A‏ با 
wrote‏ 


شکل ۷-۵۲ تجیع در :۱ din‏ کپلکس شروع رونویسی 
راز امخمی. لا و 3 هر Lage‏ ونوسی come‏ 
pe (UE) Mp ah oe iy‏ سل( )در 
روموت Jute DNA‏ می‌تون. TBP‏ ویک عامل چدتایی (Rin3p)‏ 


RNA bsp‏ رز |( (Pol‏ هسد ودرتشکیل کپلکس شروع 
نز شرکتمی‌ند. 


Sag)‏ جایگاه شرع ayy JB‏ 9 سولهای نی 
TBP‏ بهطو ابر هس پی ید دیگرمتعل شده ویک Soe‏ 
ety‏ هام ناگرا JS‏ می‌دهند که عنصر Jang‏ ای 
uate‏ مي‌شود و از لحاظ عملکردی مشابه | عامل اصلی مخمری ae‏ 
اما cu TEP‏ 

آغاز توسط (Pol 111( 111 slack‏ برخلاف log}‏ رمزکننده 
رون و ژنهای پیش RNA‏ نواحی پرووتری ژن‌های 
۱۸( , 55-۳8۷۸ به طورکاملداخل توا رونویسی oss‏ 
Sie‏ (شکل NOT‏ دوعد از چین Slo say pate‏ 
جعبه ۸و چبه 3 ایدهمی‌شوند tam p‏ ژنهای apy RNA‏ 
yb‏ تولی‌ای سیر نات شده ته نها ه نان روموتر 
مل می‌کنندبلکه دو قسمت cab‏ از IRINA‏ های یوکریوتی را 
SS sy‏ بای منز en‏ مور نز هستند. در ژن‌های 
۸( یک ناحبه کنترل داخلی منفرد (C dao)‏ به Sige‏ 
Fr‏ عم Se‏ 


Jad‏ ۷ تیان 205 سطع نس 


lal‏ برومتری SES‏ شده توسط RNA‏ یز 
or BRE HE obi‏ روویسی SOY oll‏ 
پروموتری غنی از رزیدوهای A‏ هستند و در 211001۸ از من 
مخمرها کیاهان و جانوران شناخته tions‏ زنوممیتوکندرییی hal‏ 
حقوی است و دارای دم تولیپرومرتری ۱۵ جغت باری وابسته بهآن 
است. پروموتر بای رونویمی از هر و زنجیره است. هر زنجیرهبه 
ورام روتیسی می‌شود. رونشت وی بزرگ است و به مور 
ابجاد mRNA‏ 10۷۸ ها و LAIRNA‏ بردازش می‌شود. 
پوت دوم مسنول رنویسی سخههای یشترا AERA‏ 

در Jo‏ حاضر فهم pS bas‏ از چگونگینظیم رونوسی 
نم Sinan phew ali‏ کردنتویدپروین‌های 
میتوکندربایی جدبد با ستز و ورود هزران پروتئین رسز شده از 


DNA‏ هستای که شامل پروئین میتوکنرییی استه وجود اد 


رونوس یکلرویلاستی. SDNA‏ کلریلاستی توسط دو نوع 
RNA‏ بلیمرز رونویسی می‌شود. یکی بروتتین چند زیرواحدی 
مشاه با RNA‏ پلیمازهی abst‏ و یکی $2 مشابه با 
آسزیمهای تک زیرواحدی باکتریفز و میترکندی‌ها است. 
زیرواحدهایمرکزیآنوعاکتربیی زیوحدهای ».۵ 
در 0!۷۸ای کلولاستهایگیاهانعالی‌تر joy‏ می‌نود. در 
صورتی که شش عامل » شیبه » در DNA‏ هسته‌ای گیاهان 
Jee‏ رز می‌شود ان مثالدیگری زنل ng‏ وم دامکی 
هنم هستهای در pl cal aS yb‏ حالته ژنهایرمزکنده 
agi Jel aly‏ تنظمی به هسته متقل میشوند ودر آجا 
رووسی نان توسط RNA‏ لیم هسته‌ی | کول میکند و 


به نظرمی‌رسد به لور NSE py pee‏ ن‌های 
کرولاستی نیز کترلمی‌کند. RNA‏ لیم روبلاستی 45 
all‏ بلس پات ده مشود زرا رز اتکی ین 
آنزیم توسط ژنوم کلروبلاستی رمز می‌شود اغلب ژن‌های 
کلرولاستیتوسط ان Uj‏ رنوشتبردریمیتوند و توح 
کتترلی ۲۵- و deed V2‏ به پروموتر در سینوباکتری‌ها درد که از 
yl‏ خصل RNA had‏ بسا شبه 77 کلوپلاستی همچنین 
در زنم گیاهان Ze‏ رم می‌شود. آن عده متفوتی از زن‌های 
ig‏ با رونوسی می‌کند که شام ژن‌های رمزکنده 
aly‏ پیز پاستدی seal Sts ily‏ 
oly Sin ge la‏ در ال حاشرکمتردر مود چگونگی 
تظیم روویسی DNA‏ کلرولاستی SS‏ نله است. 


_ 


می‌شود بای شروع ویس تست ین RNA‏ از هستای 
اند 

یکی دیگر از سه زیرواحد تشکیل دهنده TBF . TFIIIB‏ است که 
یکی ازج nas‏ عامل ری عمرم ری هر سه 
RNA‏ پلیرازهست‌ای yp Spe‏ است. این cil‏ که TBP‏ در jal‏ 
ag sy‏ پیز jp‏ | قش داد جلب ود زینو 
Slap‏ توط این نیما شاه یود غلب رای 
TATA nda‏ نسنند.باوجود اي مطاعت خیرحاکیازاین 
استکه زیراحد DNA U TFIIB J TBP‏ مشاب طریقی که با 
TATA lads‏ میانکنش می‌دهد. مانکنش می‌دهد. 


DNA,‏ های میتوکندربیی وکلروبلاستی توسط پلیرازهای 
خاص اندامکی‌رونویسی می‌شوند. 

pln‏ که در فصل ۶ شرح فده شده است, میتکندری و 
کلرویلاست‌ها از باکتری‌ها shad Lob‏ و به سلول‌های اجدادی 
آدویتوزشد‌ند. در Spin Sloopy‏ 
هر 2 Salil‏ درای BARNA‏ مجزایی هستند که برخی از 
پروین‌های She lp el‏ آپا رم می‌کنند. بهطور جلب 
توجه. RNA‏ پلیمرازهایی که DNA‏ میتوکدریایی و DNA‏ 
agg, bys‏ مین شب پلرزهایباکتری‌ها و 
Inf Se‏ است که oh pS‏ مشاه gl lS‏ است. 


دارای هستهبوکریوتی 


رون‌ویی‌مینوکدرویی. gals RNA‏ که 8۱1۸ ۷ 
وی می‌کند توط DNA‏ هستای مزا میشود a‏ 
زیم در ستوزول ISU A ST‏ مانریکس میتکدری توسط 
مکالیسی که درفصل ۱۳ شرح ده شده است ورد می‌شود. RINA‏ 
haa‏ مبتکتریی از (ساک‌اومایسس سروزیم) 
هت :5 گزوپوس ریس Sel om‏ یود زگ 
opal eld‏ کنده Wasps‏ ویک زود 8 کوک 
است iy (TFBM)‏ میک 89 عامل ۸ ونوسی 
Jat MIRNA Bangs lS‏ می: 


lial egy ale‏ شده در سول بای آغازرنوسی مهم 
است. زیروحدبزرگ RNA‏ 


۳ 


از میتکندریابی مخمر به وضوع 
مرتبط با RNA‏ بلیمهای مونومری By SU‏ 77و 
jig‏ ناه اسب هر Be I els alae‏ 
عملکردی متفاوت jl‏ آنزیم باکتروفای از لحاظ وایسنگی آن به دو 
پلی ید دک بای ear sl gy‏ 


ie سلولی و مولکلی‎ pins Pore | 


biel pep‏ سرعت انا ید مجتعمینوند چننکه 
lL ea‏ هر من که یک پیز رونویسی را آغازمی‌کند 
لازم نیست ابجادشود؟ 

مطلبزیدی بای هدیاه Sal clog SSL‏ چگونه 
آن JL‏ ونوسی | تحت LS ob‏ می‌دهدبقی ماه است. چه 
نیا اضافیدیکر در کار 1۱۳۱ و ace’ Guin‏ شددی 113 به 
تور یت aly‏ خاس Pai LS elas‏ 
جبی که ea‏ مها ده است,مورد نیز است! Gla‏ که 
کمپاکسهایتنیوشکلدهندهکروماین و SSeS‏ عیستون 
Bh allege ipo aye pga ob) Dd‏ 
می‌مند؟مدلهایفلی یشنهادمی‌کند که زیرواهدهای خاصاین 
کمپلکس‌ها به دنبله‌های هیستونی تغیییافته متصل می‌شوند. 
چانکه تیجهتریباتصل به یر دنله هیستونی خاص با 
دنله هی به همان روش SoA‏ تیرهنده در 
یک J pgp Ob‏ شده ات در By‏ ات ان نوغ از 
کانسم تج امن ape‏ که ان کملکسها در ول رشته 
sly‏ منتشر شوند چه جیزی کنترل می‌کند که جنین 
کمپلکس‌هایی بخش نود و بهچه فواصلی آهاپخش خواهند شد؟ 
yin Sid las‏ کلف Salads‏ چندین کمپلکس 
کمک Se oid‏ م‌دهند. Sle Ul‏ موقت 
هستند چانکه همان مین فا‌کنده می‌تاده تتیب با چدین 
کمک Se wai Jd‏ دهد؟ ترتیب خاصی از مالکنش SS‏ 
اند لارم است؟ چگونهمیفکنش ذمین‌های فمال‌کننده با 
Sdn‏ روویسیرتحریک می‌کند؟ با ان لکش هه اگی 
تجمعکمبلکس پش آغزی راتحریکمی‌کندو ی سرعتی راک در 
آن RNA‏ سوسیا یک کمپاکس پیش gore sith‏ 
شده را شروع می‌کند. تحت تثیرقررمی‌دهد؟ 

فملسازی رونویسی Jone SDK,‏ نی است بعوریکه 
sng‏ ان شده در یکنوع خاص سول Sj LB‏ عده ای 
ار قعالکند‌هکه بیان ژن رل می‌کند بیان ipa‏ همچنا 


که ترضح ده ده برض زا Een‏ 
TTR‏ درد ول ید در hoy Soo‏ و کید ی 
بان می‌نون لین 18 در ارفا ین نیو به ین 
حهتکه وی PBS‏ ال BOLE Resin‏ 
د بیان ley ene ante‏ ان بل بسا AE‏ 
bie‏ ررنویسی نخمین Ste‏ بای بیان ژن مختص نوخ 
وی ضروری Seal‏ 


سایر سیستم‌های رونویسی PHISH‏ 
8 فرآیندهای شرع رونوسی توسط RNA‏ بلیمراز | و RNA‏ 
پلیمرز TID‏ نبیه Cal IT jag RNA‏ ولی نیز به عواصل 


رووسی متفوت داد که Sg pote ag‏ ماوت aia‏ 
می‌نود و ype‏ ۸۴ ا یداد 

DNA‏ یی توسط pL RNA‏ رمشد از هستد که 
متشکل زد یرواد است روویسی می‌شود یک زیرواد ماه 
eps Hp RNA‏ باکتروفاز 7 است و aka‏ مشابه 
عوامل ab SLO‏ است. 

DNA 8‏ ک ably‏ سوسط RNA‏ یر رسزنده از 
کلرولاست رونویسی می‌شود و مشابه RNA‏ بلیمرازهای 
باکتربایی است ولی آن فاقد عامل ۱۵ 


در سال‌های ار مطالبزیادی در مورد SiS‏ روتویسی در 
ais lag cal ed Syl acy iy‏ در نو Tose‏ 
الکنده ope igs ley aly ye Slee‏ 
یک تگاه اجمالی ay‏ اینکه چگونه داد خیلی زبادی از $5 
nha!‏ ین fice lige corinne‏ کت 
نی مورد نیز ری تولیدموجودات زندای بکنند که ما نها را در 
اطرف خود ینیم می‌نزم. ارچ نون می‌انم که چه 
رها یک bo)‏ اموش وروشن می‌کند مخ کی HI‏ 
Sb‏ چگونه زان وی به pl‏ تن یک لول با فاد 
pce GES lace je‏ در پیشسرهای 
ری رم خن ژن‌های oly‏ باسرعت خی یت نهای 
رمک هی Sigh capi cond‏ ژنهای اه 
نهد هامید pie‏ چیه وهای زا در مین شروع 
رونیسی > eel‏ زن‌ها حاصل شده است؟ dishes‏ رای 
Wan la She‏ ین دیهای wih ab‏ کمپلکس‌های 
کمک فملکننده, Jae‏ رونویسی و RNA‏ پلیماز 11 می‌آفتد 
هنگامی که پلیمرزرونویسی را شروع می‌کند و در فاصله دوری از 
ناه gn‏ رونوسی SAS py LTS‏ 
پووترهایی که Ste‏ رنویسی ae‏ هم جد یشود 
مرک از وال te‏ ود تیا نوی بیست از رای 
هر دوز ونویسی مجمع Said‏ کیلک‌هایفم‌کنده | 
کمک land‏ چدین ماتکش دهنه laren,»‏ که 


| +: eee 


می‌کرد که به RMB‏ متصل Se budge‏ 3 رمزرکنده یک 
روتبن Geld‏ ار زرواحد ۸43 ya‏ | با bale Rin‏ شد. 
نظربهبراین اساس بود که الحاق کوالاندو بروتین ماع از Ls‏ 
pak JRMB gs‏ خاهدتدکه در تیجه تم Gell‏ 
اقاقمی‌افتد. سوش bbs)" CARA‏ ساختفری 180۳3 , ۸43 
حاصل دیده شد که تا حدی به pa jul,‏ است. در غیاب 
gull‏ موش 2۸8۸ با همان سرعت مسلوی و پا داد 
ریوزمهی زار با سلول‌هایگونهوحشی رشد من 

۵ بهمتظو eb ape‏ رونویسی 180۷۸ توسط لیر 
11۷۸ از سلول‌هاینوع وحشی (WT)‏ که سر رشدم‌کردد 
و سلو‌های CARA‏ زسانهای مخلف بعد از فزوان 
a5 gills UL,‏ فلت پیش سا FRNA‏ 355 رنویسی 
شده ag‏ پر (شکل ITD‏ لاه hg (BS‏ روش 
بسط ری(" ندزه‌یری شد زاين جهت که اه "ها پیش 
ساز 78۱۷۸ 355 درطی پردرش ۲0۱1۸ ی255 و 185 تجزیه 
می‌شود ین روش پیش ساز پیش Sid wel FRNA‏ را 
ناهگیری م‌کند ان یک ازگیری غيرمستقيم از سرعت 
ررنوسی 8۱۸ Ig‏ لیم al‏ یی ای بسا 
پیمری در زیر تشن داد شده است. چگونه ped‏ | با 18:03 
gelled sy Gb CARA bul‏ تعت 
i Sb‏ می‌دهد؟ 


۳۳ AR 
ی‎ 100 0 040 0 


b‏ غلظت‌های از چهار MRNA‏ رمرکننه Oy‏ ریوزومی 
gRPL3)‏ ۳و RPLS sRPLTa‏ و mRNA‏ اکین 
(ACTH)‏ [پوتتن موجود در سکن در سو‌ای Sf‏ 
وحی و CARA‏ توسط روش نوترن بلاتینگ در زمان‌های 
مختلف ay‏ زافزودنراپامایسین به سلو‌های در pep JO‏ 
(ترادبوگامهای (WL‏ مورد Ned ai)‏ گرفت. رونویسی 
0۸ ترسط نشانگذاری بااس سلول‌های ۱۷۲ ر CARA‏ 
سریع رشدکنده JH Jol‏ مدت ۲۰دقیق) در sgh‏ 
مختلف am‏ افزودن سین بهمحیط کشت Sid‏ شد 


۱ 
2 Constitutive association of Rrm3 and رال‎ CARA 
3 Primer extension method 


te 


__@ 


اگرچه aad‏ نکرین طیمی و atl‏ غیرطیعی مربط با 
بیماری نیز ه Gal‏ ب ین Oe‏ و بیاری ژ سوالات مرتبط 
خواهد pad cad‏ یشترا اصولکنترلرونوسی Jobs‏ شده‌است 
وین دنش به نظرمی ay‏ یود ان فهم معکن اس 
cle Gd eS‏ ژن‌های درمانی ورد شدهتوط امل‌های 
ila leg}‏ ها گترش دا AS‏ بدهد هم i‏ 
از a Se‏ موکلی که رنویسی را رل Sa ie‏ است 
Gaal‏ جدیدی را بای گسترش دروهی S Alp‏ بیان slag}‏ 
خاص را مهار یا حریک می‌کن به وجود آرد. شم کامل‌تر از 
مکایسمهای کتترل رونویسی ممکن است Hl‏ مهندسی بهتر 
محصولات کشاررزی با خصوصبات مور نظر را بدهد. به طور 
مشخص, پیشرفت‌های te‏ در SE Mls‏ رونویسی به Wa)‏ 
خوسته ما بای درک ینکه چگونهموجودات بیچیه‌ایمنند اسان 
تکوینمی‌ببند و عمل aig‏ کمک خواهد کر 


زب وتیل lasts‏ 
در bop Sy‏ سه jah RNA‏ 1,۱ وا هرکنام ژن‌های 
خاص مود نز بای ستتز ریوزم‌های ۱۸5,11۸ و۵5 
FRNA {I Jj)‏ ۵5 ابلیمراز (IID‏ و 7811۸ ها برای 
egy | Jnl nines Sb‏ می‌کندمحتان 
3 می‌کنند که scald‏ این سه ply pak RNA‏ تا 
سول gb) apn Salad oxi) ey‏ دهد 
سلولهای در ال همادسازی ور a aps‏ ی Bhs‏ 
که موادمغذی کمياب هستند,به منظور مین آینکه با فلیت‌های 
نع jl‏ هنک ian) PV agg‏ سوتی از 
pe‏ راک تا ie‏ مارم he‏ مهار رشد سلوی توا دروی 
سین داح کدند. 

logan‏ در قصل ۸ تریح اه ده cad‏ میسن یک 


oy‏ کی را که TOR‏ نمدهمی‌نود و هدف رااماسین 
هست) مهار م‌کند که سرعت کلیس psy Beg nn‏ 
تنم Se‏ وقتی nog TOR‏ میسن مها شد رزوی از 
۸ ها توسط پلیساز ‏ و ال و MRNA‏ های پروتئین 
ویوزوس توس RNA‏ لیا | سرعت مهار شد. قستی از 
مهار ستتز FRNA‏ توسط بلیماز | درتیجه جدا شدن عامل 
روتوسی J RNB jade‏ پم | (شکل ۷-۵۲ لاله کید 
است. در سوش soul‏ شده توسط لافرت و همکاانش ژن Rend‏ 
کونه وی وزن Se oy OP AB‏ از از ریز 


cod TF | 


dll Jai‏ خوادن spe) jh‏ را نان میدهند 6 مقدیر 
Loge‏ در محور X‏ نشان داده شده است. نتایج دورگه‌سژی 
قلب‌های خوندن از که GAMRNA‏ بروتین‌های رییزومی را 
رمزمی‌کنندتوسط gob lah‏ بای بقبه 08۱1۸ با برهای» 
سقیدنشانددهشده gab al‏ سمت چپ نیج سلول‌های رشد 
ond‏ شده در محبط غنی از مود غذایبی و نمودر سمت را 
ملول‌های فا گرفن در حیط عاری از lid how‏ اه مد 
می‌دهد ان ln‏ موردتنظیمرونویسی ژنپروئین 
ریوزومی توسط shack‏ | چهچیزی SaaS ty‏ 


ای رد هس Pes‏ 


4 


Bee دهد سید‎ tee 


J SRA‏ سلوی جداسازی شد و موردلکتوفو یو 
aig‏ 13 رف یرای پیش ey‏ ال رای 
SS ۸‏ را نشان می‌دهن. براماس این lal‏ دربره تا 


رونویسی پلیمراز | بر روی زن‌های پروتئین ریوزومی توسط پلیمرار 
FRNA IT‏ ۵5 توس SiS Nyce lia IIL jay‏ 


یش تاو ونم 
ات۳ 
“ee |‏ 
ope ae‏ 
OA‏ تس Si) gp‏ 
Ae pu em “one ame‏ 
see |60 --‏ 


> به مور من تفوت در )8 سلولهای گنه وحنی و 
SCARA‏ می‌توانست در bubs‏ فیزیولوژیکی عادی مشاهده شود 
ماد لت بدون تیار با ول Bl asa‏ ماع bgt‏ 
از محی کشت J ge‏ مود ای به ی کشت فقیر از مرا یی 
Jia‏ شدند تحت لین aly pda‏ وه 
کیاز bale hp inp apie Jaye TOR‏ شده از 
محط کشت غنی از مود غذاییبه محیط کشت فقیر از ye‏ غذایی 
باستی lec Seis Cob‏ همان با لولهای در Jo‏ 
تیا است ‏ به میسن که Sg Neh TOR‏ دهد رای 
ین اینکهچتنه رین دای CARA‏ لیخ به ین یر 
محیط را تحت تاثیر قرار می‌دهد. ig RNA‏ استخراج شده 
سلل‌های گونه وحسی و سلول‌های CARA‏ تحت آزمایش 
زره رای قبهای خودنبزمخمرقر eS‏ ور 
شدن 3۱۷۸ با آرایه‌ها انازه‌گیری شده ودرنمورهاییبه ype‏ 
کارت در هد (Log)‏ از تسبت لت GRNA‏ سلول 
CARA‏ غلظت GRNA‏ سلول گونه وحشی برایقالب GANS‏ 


این شد مقر adhe} gc ye‏ که مقر 
gS,‏ زان زاين Seen in SRNA‏ 
نشاندهنده cpl‏ است که سلولهای RNA ply go CARA‏ 
پیشتری Age ad‏ که وحشی هستند. وهای زر 


اشکل رنگی) فستی از pire‏ لب بردش (گروموزوم شیشه شوی) که از 
ریت سندر ۵۲۵1۳۸۵۱۱05000" پدستآمده است. روت 


فصل 


کنترل بیان ژن 
بعد از رونوبسی 


رئوس مطالب 
A‏ پردازش پیش FHA ORNA‏ 
پردازش پیش MRNA‏ 


| 
۳ انتقال MRNA‏ عرض پوشش Shinde‏ 


۸۴ مکانیسمهایمیتپلاسمی IS‏ بدا قاس ۱/۴ هر با yy) RNA‏ ناه ست شده ۱۸ید ز میب 


ells فورسانس‎ 2p Sa Jaen shal 


nef‏ پاش در 080۸ وه اهی در عل پیش 
esd‏ رخ می‌دهد و منجر MRNA doula‏ بیش‌سازی میگرددکه 


آگزون‌هایآنبدرستی ریش ales‏ با وجد این در سولهای 
بکاربوتی مکانیسم‌های نظارت MIRNA‏ ایجاد xis‏ که این 
lope Se‏ از رود GLARNA‏ نادرست پردازش شده به 
سیتوپلاسم جلوگیری کرده و یا باعث تجزیه RNA‏ های انتقال 
ae‏ می‌شود. 

al ppl‏ کترلدیگر ole I‏ ژن در سیویلاسم صورت 
می‌ید Mea‏ در مورد زن‌های رمزدهیکنده cline ape‏ 
پروتین نولید شده بستکی به پایداری 1081۸ مروطه در 
Dlr‏ و سرعت ترجمهآنها دار در طی پامخ اینی, 
laced‏ یرشح هورموها ید ام مینکی‌ها 
iS ye By bts) Bash‏ ییاز طریق گیرند‌های 
میتوکینی عبرنده lie‏ پلاسمیی py‏ رابهسلولهای 
ge gtd‏ ال میدهد[فصل 6 Ree Bg‏ و 
ترشح سیتکین‌ها در لفوسیت‌ها اهمیت دار. این عمل به علت 
نساپایداری GLMRNA‏ سیتوکینی و در نستیجه 


۱ transerits 
2- RNA surwillanee اه‎ 


۸۵ پردازش ۲۱۷۸و IRNA‏ 


درفصل یی ددیم هدر این مرحه ان [مرحه 
ees il‏ تنظم می‌شوند اي Uo‏ درز رنوسی سر 
RNA‏ جهت رونوسی تمام رن نیازمند RNA‏ پلیمراز است. اين 
نیم عم sesh‏ کم دون ily‏ نوی م‌کند لاه 
رین رنشت‌های اوه "تلد شده ag}‏ نی برای 
fle RNA abe!‏ ید یکسریواکش‌های مخطف بش 
متحمل شود کلاهک "۵برای pMRNA‏ مرحلهترجمه مور یز 
است و بای بای "۵ اه نود (شکل 4۱۴-۴ اینترونه 
بایستی طی بیرایش از MRNA‏ خارج شده و انهای ASI LT‏ 
کردد (شکل ۱۵-۴) 08(1۸ ابلا در هسته تشکیل شده و بل 
می‌نودسیس RNA‏ رای Shee‏ صورت وین 
به سیتبلاسم وا می‌شود هرد فربند بردازش 8۷۸ هاو خروع 
RNA‏ هستهفرست یشتری بابرا تیم ین زن پس از 
آغازرونویسی فراهم می‌کند 

Is!‏ اطلاعات فروان در مورد توالی CDNA‏ نسان نشان 


داد ۶۶ ژن‌های لسالی به صورت متاوب بیش شده و 
پروشی‌های رمزدهی شده بوسلة AL, Gaby GAMRNA‏ 
در تویهای lope‏ به lagen‏ با علکردویژه با هم ماوت 


هستند. در سیری از مور یریش موب RNA‏ باع ایجاد 


پرونین‌هایایزفرمویژه در یک نوع سلول خاس می‌شود. che‏ 


0 ions ۲. | 


۳ Wns 


٩‏ شکل ۸-۱ مروری بر پردازش 
RNA‏ و کترل ژن پس از رونویسی: 
bt‏ پسردازش همه GLARNA‏ 
سیتویلاسمی در هسته Jb‏ از ورد آنهابه 
Dh‏ از روتوشت وه نام Sie‏ 
در آن‌های رزدهی‌کنده رون که توس 
I ade RNA‏ ویس میشود SS‏ 
ژن می‌باند از OBE Gb‏ گزونهای 
مات در لی ریش 0801۸ له 9 
تخاب glue‏ ی (۸)متوب صورت 
گیر. از ورود 08۱۷۸ هایی که اشتاهً 
پراش tlie el‏ مامت یه 
عمل O shee‏ این MRNA‏ بوسلة 
کملکس بزگی نام اگوزم که شامل 
oe si‏ است sis‏ 
می‌شوند. بعد از ورود به سیتوبلاسم ۵ 
فاکترهایآاز Sb ada‏ هی 
به مورت مشترک همرله با روتینهای 
Jace‏ شود به LAA Gh‏ دم پلی ۸ 
اتصل yc‏ تجمه wig BI‏ (شکل 
MRNA -8 ۴-۸‏ در سیولاسم ob‏ 
دأننیلاسون و حتف کلامک نجزبه 
می‌شوند تجزیه شین fags mRNA‏ 
اکووم dg‏ الم ید سوعت 
تجزیه هر MRNA‏ کنترل شده است. 
MRNA elie‏ و در تجه مان 

تین ترجمه شده تحت ap‏ 
بضی از 101۸ هابدون دمپلی FA‏ 
می‌نوند ترجه این LAMRNA‏ توا 
bet‏ ستز دم پلی A‏ وسیله ی ۸ 
پیز سیتپلاسی تنظیممی‌نود 9 
ترهمه همچین نوس مکائیم‌های 


دیگری سثل pd MIRNA‏ ی‌گرد. ین 0۱۸ های ۲۲ sil‏ هنگامی که بیان می‌شوند ترجمه ۳0۱۷۸هایهیبرید شده با نها Vaud‏ در 
تاه یر J‏ ترجه ۳ همکد 1۱۸ او RNA pla RNA‏ ین از وید ده yong‏ بل که flr‏ یز Uap‏ 
ند روش پند. توح کیش سای 104 هی رنه یشوه توت وهای هستای 4 یود 9 


لاه بر نظیمپرزش 18118 وی؛خروع از هسته 
ترجه MRNA‏ میت فزرگیری بسفی از 11۸ ها در 
سول نیز تیم aging ye‏ اه ستر شده رمع 

مورد از بآ ایند 
مثال جالب داي مود سای عصبی Lae cle‏ 
Pie‏ 


است. بعضی از تورون‌های مفزانسان با پیش از - 


کاهش غلظت 01801۸ موجود در 
سنتر نها ری امکان‌پی ‏ 
۸ ۱های رمزدهی کننه پر 


وپلاسم پس BS)‏ اولین 
در مقایسه این eosin‏ 
های مورد نیز در مار زیاد 
که بایسنی مت طولانی عمل نماد اند پروتئین‌های ریوزوسی: 
به شدت پابدرتدبه طوری که چندین saat‏ از هر MRNA‏ 


رونوسی می‌شود. 


۱15 ۰ eee 


یک ژن را مشخس Sep‏ رن alg‏ ی از رنویسی 
بخش مهمی از کل زن هسنند. در وق مقر تین ولد شده 
aly‏ یک ژن در طول عمر MRNA‏ یعنی از آغاز تا تجزیه 
MRNA gas‏ تیم می‌تود این قرآندهایتنظیمی 
یکی برروی Je DNA gRNA‏ من رین فصل به همه 
رخداهیی که در پرزش 0۱۷۸ lw‏ آغازرونویسی و ely‏ 
مکانی‌هایتنظیمی شناختهشده جهت تیم این رخداه‌ها 
م‌پرازيم. در قسمت‌های ote‏ مختصر 4 Bib‏ رونوشت‌های 
ره تلد شد از FRNA lag;‏ و IRNA‏ خواهیمپداخت. 


ردازش ۲:81۸)ولیهبوکاریوتی 

در ان پخش با دقت بیشتری به نوم J‏ رونوشت A‏ 
ستزشده توسط RNA‏ پلیراز !| به MRNA‏ عملکردی در 
iy My alae‏ خوهيمپرداشت. در طی عمل‌پدزش سه 
بدیدهروی می‌دهد:افهشدنکلاهک Sale‏ 8 برش وبلی 
Gla geile‏ ۳ و ریش 18۱۷۸ (اشکل ۸-۲)فزیش این 
Spa‏ ویژهبه هی "۲ و ۵ MRNA‏ اوله لهمیت داشته و 


موجب Chilis‏ 1۷8 دربریرآنزمهای تجزیه کننده میشوند.این 
زیم BARNA‏ بدونکلاهک حاسل از Gy‏ ابنترون‌های 
gb‏ شده ونیز ergy GARNA‏ شده افو دست جاگ 
arc oped‏ می‌کند.کلاهک !9298 پلی ۸ Fab‏ 
موکول ell lsh dglmRNA‏ 8۱۷۸ هایموجود در هت 
متمازمی‌کد.مولول‌های MRNA‏ وله به SPH‏ 
ean‏ متصل شده و بهسیتبلاسممتقل می‌شون.پس از ورد 
۸ هابهستوبلاسمیکسریمولکلهایپروتی دیگب 
yl‏ متصل م‌شوند ین Cal tay‏ تحریک نرجمهشده ودر 
ری MRNA‏ در یلام ضروری هستندعلاه بر ین 
اینترون‌هابایمتی حذف شوند تا نحیه ریزدهی‌کننده صحیح در 
sbul MRNA,‏ شود در ely Sp‏ بشرفت, پیش متاوب به 
صورت sly‏ ننظیم می‌شود تا اناع مخلف دمین‌های 
عملکردی را در رتیه اجادکرده و در SHS cel Ars‏ 
پروتترم این موجودات می‌شود. 

پدیهای پردزش MRNA‏ اوه شامل افزایش کلاهک. 
by‏ وپلی ناسون در glo) na‏ که MRNA‏ یز 


T-RNA Interference 2- Short interfering RNA 
3 RNA knockdown 


_g 


مج بانوو‌های bb) Se‏ بر ميکنند. ی فراند ری 
سیاپس‌های ری طواافزیش he ine‏ 
توسط این نون طول ینود ان یل وجود 
۸ هابیاست که پروین‌های ضروری بای نکیل 
سیاپس با ده لت را رمزدهی می‌کند ین UAMRNA‏ 


اپس‌های 


es 


همه pins‏ هاذخیرهمی‌شوند.وقتیترجمه این 0018۱۷۸هاانجام 
می‌شود 018۱۷۸ ها nS‏ شده در هر ساپس به طورمستل ا 
توجه بهفرانی شروع نرجمه od‏ می‌شوند. بدین طریق ستز 
aay‏ موجود در هر یاس از Soin‏ بیشماری که 
توسط یک نورونساخته یشود ie‏ هریک از سیاپس‌های 
ساخته شده بومله آن نورون باشد. 

نع دیگری از ot‏ ژن که ابر مطرح شده ات مرو به 
میکرو (mi RNAS) URNA‏ است. LamiRNA‏ پایداری و 
ترجمه ۱۱/۸آهایویزهای را در able‏ و گباهان چتدسلولی 
تنظم cary Se‏ این GARNA‏ کوچک در بافت‌های 
مختلف انسابی نشان داد Lyi‏ ۱۰۰۰ 708۱1۸ در او 
متعددی از سلول‌های نسانی بیان می‌فوند پا ینکه ای دیده 
yao ad‏ از Ing‏ عم خود از طریق مها بان ژن هدک در 
cil‏ و زمان خاص و در طول رشد انجام می‌دهند اما عمل 
بسباری از glamiRNA‏ انسان هنوزناشاخته است» بنابراین 
بابد مطامات بیشتری در این زسینه انجام شود اگر PSL‏ 
۸سا lal‏ دزی عمل مشخص wh‏ در ابنصورت 
زن‌های MIRNA‏ قسمت قابل توجهی از ۲۵۰۰۰ ژن انساتی با 
بخوداختصاص می‌دهن. یک فرآید یار رتبط ه این عمل 
۸ عمل RNA‏ مداخلهگر ۱ (RNAI)‏ است که 
باعت تسجزیه BARNA‏ ویسروسی در سلولهای لد و 
ANA‏ رمزدهیکنده Wins kag‏ در سلول‌های 
بسوکاریوتی مسی‌شود این یکی از جالب‌ترین تحقیقات 
زست‌شسناسی است چون می‌نوان Soe SSLARNA‏ 
(Si RNA) "fast‏ طراحی کر نا Sas‏ ترجمه MRNA‏ 
ae al alt‏ مهار کند این فرآیند را خاموش کردن 
RNA,‏ ی‌نامن. تین بوسیله SIRNA‏ می‌توان عملکرد 
ژن موردنظر را حتی در موجوداتی که امکان جداساری جهش bee‏ 
با slaty‏ قیمی یکی در نها وجود رد | مهار نود 

به همه Unie‏ تظیم بل ژن pe eit‏ 
wh DBS‏ بس از ونیسی SS) Bye‏ ۸-۱)ا یی که 
ری و سرعت نرجمه یک je MRNA‏ ون بیان دهاز 


/ زیست‌شناسی سلولی و مولکولیٍ 3 


مینود.(شکل ۱-۳۱ ا آنزیم سول 
کلاهکگذاری را تحریک می‌کنه این msl‏ عمل خود را در 
۷۸های bl‏ هی 5 فسفات خارج شده از RNA‏ 
pull je‏ می‌دهد وروی ۱۸ های‌ وید شده از RNA‏ 
لماک فقد دمن CTD‏ هتندثری رین موضوع 
یاهمیت داردیراکه fos‏ 0101۸ له متا ۱۰ درصدکل 
antes RNA‏ در سلول‌های در Jo‏ همانندسازی را تشکیل 
می‌دهد. ری +۸ درسد ا کل RNA‏ ستتزشده» RNA‏ ریوزومی 


ره اس که توسط RNA‏ پم[ رونوسی oy Pre‏ 
حدود۵! درصد RNA‏ هاتوسط 11۱1۸ بیراز]]انجام میگیردو 
که (RNA SsRNA Joli‏ و glo‏ 181۸ های Jb Seg‏ 
Seal)‏ زیم سول تشکیلکلاهک ب موت اختصامی 
pares aa‏ فرد CTD‏ نسفریلهآنزیم ("al jad RNA‏ 
فال شدن al‏ سول شک لکلاهک از ریق تال به CTD‏ 
فسفربه دومکانیسمی هستندکهمنجربهایجادکلاهک ویژه نها در 
بخش کوچکی از ۱۸ های رونیسی شده توس ۸ پیز 
م‌گردند. 

یک ly‏ زیم که lg HSU an‏ (-ففات ا 
از انتهای "۵ RNA‏ تزه سنترشده حذف می‌کند (شکل ۸ مین 
دیگر اين زیرواحد بخش IGMP‏ مولکول GTP‏ را به ۵ دی 
منتقل he‏ ویک ISL‏ 


فسفات ایجاد شده در رونوشت اول 
er toed‏ 
mil sl‏ دیگریگرو متل از آنزیل مین به وت 
lh‏ و اکسزن ips‏ دای ۵ Ste op RNA‏ من 

JI IND‏ تجهی نان میهد کلام کاریرنوشت له 
مرها طویل شدن RNA‏ رنوسی‌شده توا jh, RNA‏ 
gh pS pnp‏ همه رونوشتها در لین مرح ib‏ 
gat‏ دزی کلاهک می‌شون. در یک مدل, Se‏ پرموتر HIV‏ 
Yo LTR‏ مرحله آغاز رونویسی آنزیمپلیرز ۱۵ رونوشت تازه 
سترنده با سرعت one‏ کمی ge le‏ ان به Ae‏ عملکرد 
خکتورطویل کنده NELF‏ (قاکنوردممدهنده نفی !)و 
cael 45‏ (شکل ۲-۵۱ Jae‏ کلاهک‌دارشدن نتهای RNAQ’‏ 
yids‏ تست TD‏ زیم RNA‏ لیا SPS‏ 
ترسط سیکلینواسته بهپروتلین 1-6009 تحریک 9085 Sel‏ 


تریفسفت راید میک در مرحه 
۳ 


|- Ritonucleoprotein (RNP) Complexes 
2- Negative clongation factor 


رونویسی می‌ود) رخ می‌دهد. cable‏ برزش 081۷۸ وله 
همزمان با رنویسی است. به محض جداشدن RNA‏ سل 
RNA.‏ بلیسراز 11 لنتهای "۵ آن loys‏ با lil‏ ساختار کلاهک 
id ۵"‏ مب این ساختر در همه MRNA‏ بافت می‌شود. 
هنگامیکه MRNA‏ وی jt ob‏ شه از لح pal‏ شده 
اتصله uy‏ مجموتهکمپلکس پروتئین‌های متصل شوندهبه 
RNA‏ پوشیدهمیشود این مباکس eh‏ پیش 1۸و 
لام از طریق Bs‏ 
هستهلی کمک tn tS‏ آز ان پروتین‌ه te‏ به MRNA‏ 
در یلام atl Bh‏ ما کت ان agai‏ در هسته باق 
مان و باه محش تال MRNA‏ یتلام carga‏ 
lage So‏ سیتولاسمی متمل‌شونهبه MRNA‏ 
جایکزینپروتین‌های هسته‌ای می‌شوند LAMRNA gulp‏ 
هرگ هصورت موکول زد در سول Sak‏ نیشوند و همچون 
کلکس tans (RNP) siggy,‏ متصل به 
پرولین‌ها هستد. در تا MRNP‏ وله دای کلامک شده و در 
حین رونویسی, Ale‏ شه و بس از برش و پلی‌آدنله hd‏ 
glam RNP‏ هستهای ده می‌نود سپس J‏ تعویض 
پروین‌های aS yal‏ در اقالبهمیتولاسم 011۳های 
سیوپلاسمی نمدهمی‌شوند گر Ue a‏ 0161۳ ر MRNA‏ 
و yl MRNA‏ را در نظر were‏ ول ید BL‏ شوم آنا 
همشه هماه با پروتئن‌ها و به صورت کمیکس‌های RNP‏ 


خروج iby SUURNA‏ شده به 


کلاهک "۵ در مدت کوتاهی پس از JET‏ رونویسی به GARIN‏ 
نوظهور اضانهمی‌شود. 

به محض اینکهرونوشت نوظهور 8۱۷۸ کال آنزیم 
ttle UI jes RNA‏ و طول aya J‏ 1۵ ند رسید 
کلاهک ils cis‏ ۷-متیل گونزین و ربوزهای تیه ده ب 
ip Mp glamRNA ۵ sl‏ افزودهم‌شد.(شکل ۱۴-۲ 
کلاهک "۵ مولکول RNA‏ را به صورت یش‌سازهای MRNA‏ 
مشخص کرد و بات حفاطت 1۸( در ply‏ آنزیمهای 
تسجزیهک نده 11۷۸ در هسته و سیتویلاسم می‌شو BI)‏ = 
lpn‏ مه زین در RNA Gilby‏ توا یک 
زیم مئول کلامکگذاریانبام lol age‏ ای 
کریکسیل آنیم RNA‏ پیز I‏ متصل است. ast‏ ۲100 طی 
21 رنویسی ترسطفاکتور وویسی عمومی pled TRIM‏ 


| oe فصل ۸ - تنل ان‎ mn 


پروتئین‌های متصل به ۱۷۸های abal‏ شناسایی aid‏ تیمار 
eb foe lanier can‏ لها آشعهنیده با نی 
gall Jey le‏ بر ضد las lasagne‏ شده 
کتک نشکیل gd ge‏ مجموعه Jesh‏ وهای 
مد ۸10018 glo‏ محدوده وزنی (۱۲۰۸1-:۳ را شناسابی 
کرد 

اکر بروتین‌های ۱0811۴ ماد قاکنورهایرونویس, 
blo‏ واحدهای مستقل ساختاری gal aan‏ پروتین‌ها دای 
یک یا چند مین متصل شونده به ay RNA‏ و حدافل بکی از 
نها با سار روتین‌ها مانکش می‌دهد چندینموتیف مختلف 
متصل شونده به RNA‏ از طربق ایجاد حذف‌هابی در بروتشن‌های 
08۱۴و برس Ugh lly‏ در تال به GELS RNA‏ 


ش‌ند 


عملکردهای پروتئین‌های ۲۰101۳ 

همرهی 018۱۷۸های وی ا رویهای 0018۱۷۳ از 
aby!‏ ساخارهای دوم درثر can‏ شدن ln‏ مکمل Sie‏ 
کرده و در نتبجه GLARNA‏ اولیه برای میانکش با سایر 
مولکو‌های 1011۸ و Dota‏ در دسترس BS JS‏ 
۱۷۸ های وله متسل به پروتینهای 2011۸1۴ از Ld‏ 
ساختاری سوبستراهای مناسبتری نسبت به 18۱1۸ های اولبه 
زد که ae a gp‏ نید بای مراحل بعدی پراش بوده 
cle ay‏ وجودتول‌هایویژه ازیو sla SL mRNA‏ نانوی 
تشکیل م‌دهد 

سامت اتسال پروتین‌های 108۱18 خالس شده نشان 
می‌دهد نا مختلفی از بروشن‌های HMRNP‏ نوحی مختلف از 
مونکول‌های MRNA‏ وله اه سنتز شدهمتصل می‌نوند. St‏ 
پررتئین‌های ۰9010۴ D‏ و 6 Ay‏ ترجیحاً در توالی غتی از 
ین دای ایترونها ریگرد WV SSS)‏ بضی از 
پررتی‌های HNRNP.‏ به تولی‌های SERNA‏ ویژه بیش 
۸( بابرش. پل آنیلاسون هستندمتصل yond‏ ساخترهیی 
تشکیل می‌دهند که توس فاکتورهای بردازش‌کنده RNA‏ 
شناساییمی‌شون. در نهایت آزمایشات ستغراج سولینشان ob‏ 


۰ Pre - mRNA, 


2. Heterogeneous ribonucleoprotein particles 
3 Hes 


ogeneous nuclear RNA, 


زادشدن فاکنور ال می‌شود. همن Lye yl‏ می‌شود RNA‏ 
aah‏ با سرعت یشتری مرحل طول شدن ا بیش بردهو سرا 
aly‏ دور از b Fann‏ رنوسی کند این ee‏ می‌ود 
litte jad,‏ می‌ماند تا RNA‏ نوظیور رای کلاهک شده سپس 
doy‏ طویل شین با سعت بلانجم دهد یروس 111۷ با 
J edd‏ اي مکانسم و مایم دیگری از رل رونوسی و از 
طریل Tat gy‏ و عامل TAR‏ رونرسی SASH‏ می‌کن 
TAR Jae Tat yy‏ بای آردنسیکلینواستهبه HS‏ 
9 به کملکس امه ونوسی در پرووتو LTR‏ ویروس 
HIV‏ ضروری هستند (شکل YBN‏ در حل حاضم توت بین 


با سایربرومرترها که 


jis‏ پوت LTR‏ یوس 
ری به وین Tal‏ برای رن le‏ وسته به BS‏ 


TCR‏ برد بهدرستی مشخص تیستر 


مجموعهمتتومی از پرونلنها cad‏ حفاظت شده انصال به 
glo mRNA ۸‏ اوه مجتمع میشوند 

هماطور که قبلاً که ند رنوشت 1۸ وله حاصل از 
ad las}‏ هو 08۱۸های درس در Jo‏ 
پردازش که مجمرعً MRNA‏ اولیه ۲۳ نامدهمیشوند در هسته 
سلول‌های Spe re‏ سولکول‌های RNA‏ یافت 
aie‏ زمان ttle‏ رنوشت اوه از jhadk RNA‏ | 
نکم ال 0101۸ های بغ به دون میتپلاسم: Say‏ 
sas RNA‏ پامجموعه کثیری از پروتئین‌های هسته‌ای هستند. 
تکیب این پوین ها جزای وروی Sat‏ 
(hnRNPs)‏ بوده و شامل gene gals RNA‏ 
(hnRNA)‏ نیز cle‏ ۸01۸۷۸ به ple gj MRNA‏ 
11۷۸ های هسته‌ای در lanl‏ مختلف اطلاق می‌نود. 
پروتتی‌های HORNP‏ در مراحل بعدی پردازش Jee RNA‏ 
پیش و پ‌آیلاسون و SSS‏ ماذ nn‏ 
سیتوپلاسم. شرکت می‌کند. 

محتقین پروتئن‌های 0818۱1۳ را بای لین بر عد از قرر 
دادن سلول‌های کشت در معرض ab‏ 17۷ با دوز لا Bako‏ 
کردن. تیش UV‏ باعث تشکیل پیوندهای عرضی کووالان بین 
هی 1۷۸ بوتین‌هایمتمل هآ یرد روف 
ساره هستهحاسل از سلولهایتیارشده بر روی ستون سلوز 
الیگوداکسی تیمین )4 18(1۸های دارای دم بلی ۸ متصل می‌شود] 


| سنا تلو و ماک 


fia ور‎ ] Bases ۲ 
‘i 2 ۱ 
سوه‎ a Be § 
5 A, 1 
ms | 
[ana 
هه‎ ۰ ۳ 


شتل ۲ موی MINA gag‏ یهد ست کی سروس رل ورن شب 
یک زن توسط RNA‏ پیز فتهای RNA O°‏ تازه نت نده به وسیلة ۷-تیلکوابلات کلاهک‌در یشود (O adap)‏ ونویسی توسط RNA‏ 


1 در یکی از ol a‏ ان موجود درف دست Lb‏ ۸ که در یه ۳ آخرین آگزون 1B‏ گنه است خانه ge‏ رنوشت. 


اه با تون کم any)‏ )ولا بیش بل بر 
OH AS Bibs‏ ریس bol‏ نوی رووشت یه 


4h)‏ ال ۸ برد م‌شود مرح 62) یک رشته از وهی ail‏ اضق میشود رل( دم بلی 9A‏ نان دای 
در حشرت ۱۵۰و در مر ۱۰۰ Sal ly‏ در acai‏ و 


بونج Se‏ دای زرگ هی مد 


حذف می‌نوند ام به کر است Sad‏ ۵ وتولی نزدیک به دم پلی ۸ در bio Jb glamRNA‏ می‌شود 


(شکل ها 


موتی UKH‏ ۴۵ دنهد 


تین 00101۳1 وچنیر 


ing‏ متصل شونه ه RNA‏ یفت شده است. ISL‏ مهس 
KH gla yes‏ مشابه به مین /818(1]بوهامانسبت به ن کوچک 
است. دم‌های از صفحه سهرشته‌ایتشکیل شده وک 
hdd anh pl‏ م‌گیردعلاوه بر این مین |11 به ح 
jie‏ 11814 با Sle RNA‏ می‌نهد. دمن “se JKH‏ 


دیگرن به نم جبه gl ts RGG‏ موتیف به RNA‏ نتصر 
شده و شامل ۵ تکرر از GG) Arg-Gly-Gly‏ 8) و چند = 
آمنه رومتیکپرکنده است. با SL Sa‏ این موتیف نا بح 
شنامایی نشده امت ولی به دبل طیعت غنی از آژنین آن - 
دمین‌های اتصال به RNA‏ در پروتنین Tat‏ ویروس HIN‏ 
cals‏ رد در یک پروتین متمل‌شوندهبه RNA‏ دمن‌هی 
الکو تکررهای ROG‏ غلب به صورت دا چند مجموعه بر کسد 


RNA recognition motif 
[RNA binding domain 


بعضی از پروتلین‌های cil an HNRNP‏ می‌مانند در Sb‏ 
تعدلای دیکر در درون و بیرون سیتوپلاسم درحال کردشند که بیان 
کنندهاتقال MRNA‏ بوسل این پروتین‌ها است. (شکل ۸-۴ 


موتیف‌های حفاظت شده اتصال به RNA‏ 

موتیف شناسایی ۱۱۱۷۸ (۱۸ 1 3) که مویف RNP‏ 

۳ 0) ۳ 

دمینمتصل شوندهبه RNA‏ نز هیده می‌شود epg‏ 
دمین متصل‌شوندهبه RNA‏ در پروتین‌های ۱0181۳ است. این 
موتیف ۸۰ سیدآمینهای در بسیاری از پرتئیهای متصل شوندهبه 
RNA‏ نیز وجود داشته و شامل دو a Gly‏ شدت حفانلت‌شده 
۷۳1( و RNP?‏ اس که دربن موجودت زنده از مخمرگرفت نا 
نان یافتمیود وجود ی IS‏ ان می‌دهد اند بسیری از 
دمین‌هایمتصل‌شوندهبه DNA‏ دمن متسل شوندهبه RNA‏ 
نیز در دای ayy Jab‏ اجاد as‏ نیز ساختاری 
gti RRM‏ داي مین‌هء شامل صفحات ۴ et,‏ و مرج 
در یک جهت می‌باشند صفحات 8به منظورواکنش بابارمتفی 
فسنات RNA‏ سلحی با ار مثبتر تشکیل age‏ تولی‌های 
حفاثلت شده 10۱18 و RNP2‏ در کنار هم روی دو زنجیره 
Ligh lb lass gE IS Bush‏ احه تکرشه‌ی 
RNA‏ در glaw‏ صفحه B‏ پیوندهای متعددی تشکیل می‌دهند 


2 فصل ۸ - رل ی ۰۳_۳0 | 


که کلاهک "ومیل (A)‏ ۳ موجو دای یش‌سازهای 
glam RNA‏ طریل در 08۱۷۸ های با و ay‏ میتولاسمی 
ib‏ می‌بنندمنجر به درگ این مطلب شدکهابترونهزروتوشت 
اولیه و همزمان با به هم پیوستن اکزون‌ها, حذف gd ga‏ 

از DNA lhe alin gue‏ نم با 10۸ هی Jats‏ 
۸ می‌توانبهمحل اتصال گزون - یرون ole)‏ یریش 
aly (0-18 J) 6 gla‏ هد DNA‏ نوی قار 
داشته ولي در CDNA‏ وجود ندرند اینرون‌ها edgy‏ و جایگاه 
by‏ "را مشخص p yee sb a‏ تاد دی 
ار ay! clamRNA‏ مختلف بوکربوتی نشان داد جایگاههای 
پرایش gest‏ حفاطت شده هستندوهمچنن در کارههای 
J agg)‏ مین در aye AGI MRNA‏ 
pe day Sy‏ لا دست جایگاه ریش gb bY‏ 


جهش J sand Salah‏ اترن‌هایشان حذف شد است,دده 
شد بخش اعتم تایه Sil aap! BS‏ بر روی بو 
ahs‏ ری انجامپیریش با سرعث طبیعی عمدتا ,۳۰-۴ نکلوتد. 


موجود در o Bela‏ ضروری است. 

با امه حدوسهایتشکیل شده ی پیش 011۸ ول در 
Rae)‏ مشخص ند به هم پیوسن گزن از طیقدوا کش 
بی در بی ترس spel‏ اتجام می‌شود(شکل WA‏ 
lacy‏ 4 صورت ساختری کمندمانند ۳" براشته می‌شوند در 
این ساخار 6 "۵ از یرون dey‏ یود غرسمول فسفودی 
تری هو IS oul AY‏ تهای رون متصل می‌شود 
این رزیدوی ۸ نقظه نشاب" مله میشود زو بمث تشکیل 


SL‏ کندمانند از رشته RNA‏ می‌شود. در هر واکتش ترس 
Seep‏ پوندفسفودی tle San sal‏ 
J‏ نی که lee sas‏ نسفودی استری در موکول ی دو 
وکنش aS pl‏ پس OE‏ مصرف نی نیست.نتبحه 
خلص ان SN‏ تاس استییکاسون, ید تن دازون و 
خروع یرون بن tll‏ صورت یک Jo‏ مان ستد 


ی پیش SARA‏ هابا !وله جفت می‌شوند 
بیریش نیازمند وود sLARNA‏ کویک هستهای 


ناسا 2 


1. Splice site 
4. Branchpoint 
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شکل ۸-۳ (شکل رنگی/: سنتز کلاهک انتهای ۵ در 
0۸های برکارویتهنی ۵ by RNA‏ دا یک ۵ تری 
فسنات NTP J‏ آغازی cal‏ در این مرحه کلاهکگنری فسات 
حذف شده و فسفات »و بقی clad cash) hg‏ سوم پیند ۵ - 
ری ات از ols‏ 6718 دنه ان Joe‏ میشود. - آنزیل 
pe‏ دهد ره میل پا adn‏ وین لامک وریوزهیاول 
MRNA 9p‏ نت 


MRNA در توالی‌های کوتاه و حفاظت شده‎ ule 
بوسیله دوواکنش ترانس استریفیکاسیون انجام می‌شود.‎ 
جداشده‎ byt 2 Sle دای‎ JbMRNA طی تشکیل‎ 
واگزونهابه یکدیکر متصل می‌شوند دراحدهای‌کوچک رونوسی‎ 
.۳ معمولا به دنبال برش و پلی آدنیلاسیون انتهای‎ RNA رابش‎ 
رونرشت اولیه صورت می‌گید. (شکل ۸-۲ با وجود این؛ در‎ 
واحدهای رونویسی بزرگ با چندین اگزون؛ پیربش اگزون‌ها در‎ 
تازه سنتر شده قبل از اتعامرونویسی ژن شروع می‌شود.‎ RNA 
طی پیش توسط‎ agg شوهد اوه بای جداشدن‎ 
DNA بین‎ RNADNA میکروسکوب الکتونی و از هیرید‎ 
رمزدهی‌کنده هزون رین اصلی‎ MRNA آموبریس و‎ 
سید وبروسی]بدست آمده است(شکل ۸-۶ مامت دگر نان‎ 
ویوسی [رنوشت ولی)‎ DNA هایویروسی هسته با‎ RNA 3b 
یک با 99 یرون (حدواسماهای‎ GID خی شده و 11۱۷۸ ها‎ 
زاین است‎ SOS برازش) حذف می‌شونداین نیع با بقته‌هایی‎ 


904 انسانی می‌تواند بین درون و‎ HMRNPC (شکل رنگی): پروتئین ۱01۱۳۸6 انسانی برخلاف پروتئین‎ ۸-۴ yea 
cages بات پل کل $8 ام شدهودرتجه یک ول‎ ong کشت داد شد ولا‎ ae a سیتوپلاسم حرکت‎ 
یر‎ Sago ادا‎ a وی هسنه هر دنوع لول تشکیلشد. للهایهیریدی ب منطو مهارتز رون لفط‎ (adel) 
رنگآمیزی‎ ۸ yy نسلی‎ 018۱036 olan oy peg ۲معت سلل‌هاتبیتشده وبا ی دی تا با مود‎ fn dd 
یو‎ A dE) توس‎ alae ختلاف ال سلولهای انم شده هلاس‎ Sage مهد با‎ i شدند.|) ون یت شده از‎ 
یوس قزر‎ Sade an نگ است, در ان میرف در زیون هسته سول لاد مت راست‎ a) Sg شده‎ el bape 
هرگ قم دده‎ 0101۳۸6 ng رین 0136 بهرنگ سب‎ Malach hay Sr درد[ و )نایک همان من با‎ 
Peta hl وهای‎ oy ltl ست که‎ Sie شده درسمت چب رنگنگرفه و اي‎ él می‌شون. تج کید سلل پوس‎ 
Fa رون ۸ در هر دوهسته و درد( به یل یک‎ Se خرن رین 0011/36قا در هست سای هلف( در‎ 
یواسم لول‎ Bb نی 081۳1 ید هستهسلول‌های هل رک کده از‎ lacing , مه ده‎ doe پروتین داز تاج‎ 
رون رن‎ Pn clean متفلشده و اد‎ 


۱7000/104 pay 1 a ecgRRM pam Annee ری سل‎ 


شکل ۸-۵ (شکل RRM es fase (fy‏ و میانکنش آن با gee URRM oj) a) RNA‏ (مبزنک) و 6,8 که از 
ویژگیهای ساختاری این موتیف Cal‏ نواحی chilis‏ شده |1۱1۳ و 11۱1۳2 در مرکزدورشته 5 a8‏ است. (b)‏ نمايش سطحی دودمین 118۸ در 
رین a aS‏ جنس درزرلاک ye‏ بایدر 1114 وله زردنگمتمل ayy‏ درد 114 مد و قسمت بک جفت فانک 
از یی مین طوری که bia‏ به مت با و صفحات 29 ۲ J sao REM‏ من Al‏ بت در وین له صورت 
سای یرگ و abi‏ ای میب صوت سای قمزشن ده داد 08۱۸ هه سطح صفحات 3ب با بت متمل‌شده و بشتین تس با 
RNP2 ۱۱‏ و jy RRM‏ من () جهتگری J‏ سوت bie‏ 08 در py) dle RNP‏ متصلکنده تمه 
ange (PTB) jee‏ 101ها در cody‏ نی متفتی در 13های مخف جهتیری می‌کند. رها ماد قسمت 1 
ol oad‏ دی 104 تکرشته هسطع یی 18143 و سح نی p RRM‏ صفحات Jat‏ مشود URNA‏ نگ زد ان ده 


سل ۸ - کترل‌بیان ۳ _ ۰۰ 


mRNA 


ei رف سکروکوب‎ oa) 


apy de‏ 160 له DNA hyp BORE JA‏ آنوووس که ای ne‏ چب زو الیل Bal‏ آرن کون زن دکزون تاد 
thar‏ نزن دیس گزون وه ویک ایند MDA Lady thay area Sle)‏ یلو ای از هم ناشن( 
Sy Soe‏ ااکتونی aly ea)‏ شماتیک (Cul)‏ هیریدین aed‏ 200181] و MRNA‏ هگزون, ladle‏ مشخص od‏ با )»۰13 ۸ Ay by‏ 


ce ان ده ده در کل( میشند.چن ول تون در 2۸ نوی ویروس در ۸1۸ هگن غورد ها‎ bagel 


حفت شدن ail‏ را در جایگاه al MRNA‏ بازسازی می‌کند) به 
خلت وی برکرد. (تکل (tb‏ 

در sMRNA Ls a Jobe‏ وا در یریش تصور 
Sete MSDS ole‏ ولی مود وق 
د طرفین نقطه نشاب در 6080۸ اه باشد. (شکل 0-۷ 
آزماینات چهش‌های جبرنی, همچون cla tee‏ انجام‌شد با Uy‏ 
gon RNA,‏ جایگههایپرایش"۵, نشان داد جقت شدن اه یین 
ab py Ur snRNA‏ شیاب بر dsl MRNA‏ نیز بای 
ش ضروری هستند. 
شکل ۸-۹۸ باخار عموس 508۱۷۸ ولاو بل و چگونگی جفت 
شین بزها در MRNA‏ اولیهطی پیش را ان می‌دهد. نله 
اشماب eA‏ هابی با 50101۸ ولا جفتنمی‌شودبله به سورت 
یک برجستگی بیرون زده وا طربق "7۲ هیدروکسیل خود در اولین 
مرحه از Gulp Lily‏ استییکاسیون بیش ۱8۱۷۸ شرکت 
می‌کند. مطالعات welts‏ با سایر lasmRNA‏ نشان داد آنها نیز eb‏ 


پراش با RNA‏ جنت می‌شون. علاه ell gel‏ در 


وهای ون هرید Le a‏ 901۸ رن فد 


sl) (61 RNA)‏ جفت شدن با 018۱۷4 اولبه ضروری هستتد 
و روتتن‌های صمیمه استه پنع 0801۸دغنی از لب صورت 
Ly‏ ولا لا ولا ولا نمایش دادهمی‌شوند و در پیایش 
al MRNA‏ تقش رن این 01001۸هها از ۱۰۷ تا ۲۱۰ 
نوکلوتد لول دشته و به ۶-۱۰ ty‏ متصل بوده و بهصورت 
ذرات ریونولیروتین کوچک هستهای در هسته سلولهای 
یوکرینییافت می‌شوند. 

شواهد مشخصی که نقش MRNA‏ رادر پراش out‏ کرد 
Job‏ آزهایشاتیبودکه تشان میا جغت‌ندن باه Sale ce‏ 
پراش از mRNA‏ انح از 90/۱۷۸ tiles he‏ 
RNA‏ ضروری است (شکل Wha‏ آزمایشات نشان داد 
pte say Sl‏ هرید شده با انتهای "۵ 5018۸۷۸ Uy‏ 
باعث مهار یریش می‌شود. زمایشات در بدنموجود زد تشان دا 
چهش‌هایی که cel‏ گسیخنگی جفت‌شدن بارها در 016۸ وله 
می‌شود پیش را مهار ی‌کنند. این Pale SO‏ را م‌توان 
مجدداً با بیان کردن جهش SORIA‏ ۱ با یک چهش جرانی )5 


ds ns‏ و موی 


ف بس 5s 7 cra he‏ دمم 


و وی وا ها هه واه هو PD We‏ مضه 
وه مس 


شکل ALY‏ توليمورد نوا SUA‏ جابگاههای یریش در 01۸ ای al‏ هدارا eb la les‏ ترا ۵0و TGA‏ 
هسنند کر چهازهایاطراف نپا در فرکاس بالاتر نسبت بهحالت مورد اتظار بر اساس توزیع تصادفی یافت شده‌اد. ندیه غنی از پر یمیدین[احه هاشور 
زد دک هی "اون در یشتر مود مجواست, زین نقط نشاب نی بت است و fT Vy‏ معل پیش 
onl Se‏ ری ۴۰ Oe‏ با ول دشته و سول در دی 


dob op abbr 


یش ضرورنی تاد 


درد میاتکش‌های RNARNA‏ در مسیر 


هستند. 


بسیار ضروری 


پرایش به وسیلةاسپلایسوزوم‌های تشکیل شده از 901101۳ و 
۸ اوه انجام بینود 

نج 908۳ و سایربرویها eS‏ در Sas‏ روی 
MRNA‏ وه Sh gos‏ و any Sip Sle‏ 
تشکیل صی‌دهند. JS)‏ ۸۰۱۱ 
اسیایسوزوم یک کمبلکس بزرگ ریبنوکتوپوتینی بودهو دای 
جرمی ba‏ ریزو است فکلکیر زوم جفت‌ندن 
Uy snRNP taj‏ و 508۴و با MRNA‏ اوه شروع 
می‌شود {AR JSS)‏ جفت شدن cy jl jae‏ 501001۸5 بل و 
sn RNP‏ ولا Sle‏ را تشکیل می‌دهد. این Sled‏ به Us‏ 
۴ متمل می‌شود سپس کملکس Us‏ لاو لا به 
کمبلکس 1211۸ ورن که الیل شده‌بود متمل 
شده و یک اسیلابسوزوم را ایحادمی‌کند. 


داز تکیل امپلاوزم نوی je‏ در CAD ce‏ 
snRNA‏ و MRNA‏ اوه منجر به آزد شدن Ur‏ وسپس Us‏ 
SMRNP‏ می‌کرد. شکل ۸-۱۰۵ ساختار یک حد واسط را در 
پریش فقد RNP‏ لانشن می‌دهد که با یکروسکوپ 
کراوکتونگرنه شدهاست. sam lay‏ اجزای سازند 


۵ شکل ۸-۸ iy‏ ترس استرییکاسیونمنجر ب یریش 


اسپلاسوزمموجبازدست yb‏ 1017 لا ود هتشک 
یک کملکس می‌شود این کمپلکس تشکیل Ss‏ ۲و۵ 
al sighs‏ هکل ۸ aw‏ لب وفسنات- در 
gl‏ رن ae i‏ کل el Ss NN‏ 
Ss‏ 010/۴ ها واکش تنس استرفیکسین درم دازون 


1. Spliceosome 


اگزون‌ها در MRNA‏ اولیهمی‌گردد. ی Sida! Ay‏ ین فسفر 
رون واکسن ۳ باون استریباکسیزن il bY"‏ محل 
شاب عوض می‌شود در کش دوم یز استری ین فسر ۵ گزون او 
اکسیزن یرون به وسیله lige‏ با کسیژن ۳آگزون | خوض شدء 
و ایترون به صورت ساختا کمند مانندی رها شده و دو اگزون بهم 
Ab a VIE piace‏ هیدروکیل را نشانمی‌دهند که با 
نم نسقرواکش بی‌دهند 


1 | ty Eee Aged PJ 


Gly‏ نشان داده شده در شکل ۸-۱۱ انجاممی‌گیرد ولی دای 
js‏ ۱000 جدی با ونی کم به همه ۵0۳ Us‏ 
استاندارد hg‏ 

نقریاً همه yLaMRNA‏ رای عملکرد در مهه‌اان 
حشرت alt ta play‏ موکول MRNA‏ یه دنر iis‏ 
shoal‏ خل یریش گزون‌ه مت شده‌ا بای حال در 
2 نع tig‏ نی ترازو" O84‏ 18۷۸ ها از 
طریق بیش موکولهای le RNA‏ هم ساختهم‌شوند این 
aula‏ نید ده رای سر ۱۳-۱۵ درد از 
0]۱۱۱۸ها در Jas) cacnorhabditis elegans ails‏ میم بر 
ماه تون (oe‏ مود pS el‏ پیش تنس با 
ها به وله فریندی مشیه دیش اگزو‌ها در یک 
۷۸ آولیه انجاممی‌شود 


طویلشدن زنجره توسط Leola IT jhe RNA‏ حضور 
اکتورهای پردازش‌کنده Cat RNA‏ 
چگونه پردازش URNA‏ رونویسی MRNA‏ اولیه به طور 
pe‏ همه می‌شود؟ پاسخ در ذمین بلندانهای کروکسیل 
RNA (CTD)‏ یس هه است lan‏ در فصل ۷ بح 
asf‏ این دمین از چندین تولی تکراری هفت ز 
J Ss (als)‏ شده است.هنگامیکه CTD‏ ذمین زیم مخمر 
Mult‏ باز شود حدود rim‏ ۶۵ طول دارد (شکل 1۸-۱۲ 01 از 
jad RNA‏ در اسان حدود دبا مخمرطول درد Spb‏ قبل 
ترجه cl ath CTD‏ می‌شود که پروتئین‌های متعددی همزمان 
به یک ملکول RNA‏ بیمازا| متصل شوند بنوان منال 
منطو رکه i815‏ شد. Alege SASS plage‏ 
اشافهمی‌نند در Ja ag Lob‏ آغاز روتویسی به CTD‏ 


راحدی 


بیوند معمول "۳و ۵ فسفودی‌استر یم پوندداده و ینترون متصل 
شد,به 018هابه صورت ساختا مدماند با 811۴ ها آاد 
می‌شود خرن کمپاکس 01 39 - SMRNP‏ سرب هم ede‏ 
ایش ASS‏ 
همانطورکه در بل گفته شده اسپلایسوزوم از لحاظ ندازه ریا 


هر 01601۳ آزد شده می‌تونند در چرخة جد: 


مشابه یوزومبوده و LB‏ رای ۱۳۰ پرونئین که در مجمرع به 
عنون کتورهای یریش RIP ۵ yin? cosas‏ است. ای 
Stow‏ در ریش RNA.‏ چیدگی JET‏ رونویسی و ستتز 
og‏ ال le‏ استءبعضی J‏ وهای پیش Usha‏ 
11۳ 010ها هستند ما رخیدیگر ینگونه نمیبانند مً زرواحد 
KD‏ ۶۵ از فاکتور متصل به (Up‏ 
پیریمیدین نزدیک آنهای ۳ اینترین‌ها و sRNP‏ ولا متصل 
می‌شود. زیرواحد ۲۵ کیلودتنی از AP‏ ول به دی نوکئتید AG‏ 
در نهای ۳ ایترونمتصل شده و همچنی با یرواد برگت AE‏ 
SU)‏ در نزدیکی آن gily‏ شده بانکنش می‌دهد دو زیرواحد AP‏ 
LUD‏ همدیگر عمل نموه تابه شخص شدن جابگاه؛ 
وسیله شروع Up SORNP Ste‏ با نقطه lal‏ کمک کنند 
(شکل JAA‏ بعی از فکتورهای پاش از TRINA  یلوت bod‏ 
i yl‏ شده مشایهت داد ین فاکورها تال رای 


Je woh a (UrAF] 


lly‏ جفت‌شدن jb‏ که b‏ چرخه پییش اسبایوزوم در 
0۱۸ رو می‌دهد. ضروری te‏ 

به نیال رایش RNA‏ یک مجموعه ویژه از بوشن‌های 
۱۴ روی RNA‏ یریش OBL‏ ۲ نوکننید در سمت "۵ 
هراتصل اگزون-گزون متصل باقی مانه و کملکس تقاط 
JES) asi‏ من یکی وهای 108۴ 
متمل به کیاکس تقالع گزونی فاکتور خروع RNA‏ 
(REF)‏ بوده و در خارج کردن SUL MRNP‏ یریش یافته از 


aoe hid‏ می‌ون. وه gl y‏ اکتوهای پرایشکنده 


۸( و پلی‌آبلاسین نز shan‏ 112 فسفریله send cil‏ 


در ade che os‏ این فکترهای پراش pleas‏ 
و هنگامیکه سیگنلهای پلی (A)‏ و جایگاه‌های بیرایش توسط 
پر روویسی lad‏ ار باعثافزایش سرعت وویژکی پردازش 
RNA‏ می‌شود 


1 Up assoviated factor 


on = junction complex 
3.RNA Export actor 4 Trypanosome 


امه میک 5 


به Sle‏ عم می‌کد ودر قسمت ۱-۲ توشیح داد 
می‌شود سار روتن‌هی متصل ب کپلکس تقاط اگزونی در 
مکایس AS SPS‏ عم So‏ مایم Ch AS JA‏ 
تجزیه 019۱1۸ هایی می‌شوند که بدرستی NIG Alon‏ و به 
عنون nonsense-medicted decay‏ شناخته می‌شوند. 
بخش کوچکی از ۱810۸ های Le)‏ درصد در نیا 
دارای اینترون‌هایی هستند که جایگه ae‏ آنها باتوی سورد 
By‏ مطبقت ih gs‏ این گروهاز EAU blogg itl‏ شده و 
call‏ آنهابهجای قنون مسول "011-۸6 با ۸6 tails‏ 
میا کل ۸-۷ رش کرو از یرون ماه چرخه 


۳ 
0 ng 9° ewes 


oe ane 5 


olen mmm 


ce‏ جر مرش را 
مار رد 


۸-٩ ea‏ (شکل رنگی): جفت شدن بازها بین MRNA‏ اولیه. 150100۸ و 0290101۸ در فرایند پیرایش, (a)‏ در این شک 
ساختارهای دوم در ای که در لی رش pat‏ نکن به سور شمنیک نشان ده ده است.تولی a‏ شاب خر د اجان اد 
شد است. ترجه ند U2 SIRNA‏ باتوی بزی که dab A Jas‏ اب است جفت می‌نود مستطیل بنفش‌رنگ تولی شنامایی شده تیه 
وهای RNP‏ سل تال ب هی hi‏ میهد هبل نات سوم بیان اون ae)‏ 
سیستماتیک" "۰ sgl (SLE)‏ بادی علهپروتین‌های 010۱1۴ است که در شنامایی اجزای ازنهواکش‌های ign hae tha‏ 
el‏ :۵ 903۱۷۸ جایگاه پراش "۵ در MRNA‏ وله شان داد شد ست.(چ| یک جهش al (A)‏ پیش در gate‏ از 
انهای ۵ ۵0180 ول تخل ایا کرد وم پیش می‌نود بان ۵016۱۸ UL‏ بایک جهش (U) coho‏ که جفتشدن باه رعش میس 
esl‏ بیش 08۱1۸ وه چهش یات یشود 


wee‏ ۸-۰ (شکل رنگی)؛ساختارهای ۸ بیرون 

افناده در یک RNARNA gayle‏ و یک حدواسط در faire‏ ۳ 
ae‏ یریش (a)‏ ات RNA‏ ای Ag‏ نشلن ده 7 
old‏ و ای زدوی A‏ رن اه )8( موفیت ۵ 
gale‏ 1۱۸ ات که با کمک کرستاررنی Xtal‏ شخص 
شده اس A apy)‏ برون فده کر مارح فرم 
A‏ 10۸-80۷۸ خاج les‏ کت in‏ یک رشته به 
رنگ سبر نان دادهشدهاست ررشتهدیگر 4 صورت یی ساخار 
سمت ٩۰ Cah‏ 409 چرخید ده تا این مجور مارح دیده 270A‏ موه 


a بل‎ raed etme bei سار‎ rs )( شود‎ 
۸ 


ون ولا نا نا ود و توسط میکرسکوب 
A‏ 
x‏ 


ane 


suacu accu AGUA 
بات‎ 


سا کرستا فا 
xe‏ 


easly‏ و بامژیتمویری سخته cs‏ ساخار سه 
ait‏ 1۴۱۷۳ممولا ولا ساخترمشلهی با جسم متلش این 
کمپکس درد وین م‌کد ان UMIRNP‏ ین ماخذری که 
bal »‏ نان ab‏ شدهقار دنبای این ساختار بهطورعمده 
از 508004 Un‏ یل شه‌است. 


ce 


oh 


Svstematic lupus ertheomatosus 


ay LC RNA a et) JSD 
Uz snRNA رتاو‎ SIRNA Jay 0 appa 
نان ده‎ ۸-٩ در شکل‎ S) la gue طریق‎ jy MRNA & 
ولا به کملکس آوبه‎ U5 Us JSMRINA gts کپلکس‎ 05 
Oa ماحق شده و 010۱۷۸ لا زوم | تکیل میهد‎ 
ندن باه ین 078۱۸ لاوز‎ cin ماکنش‌های‎ gly 
از لحاظ کانیزی یل کرده و‎ Ja iy Sedo به‎ 
تا اد شوند. مرحله (به نظر‎ aS وهای ,لا و ولا نادار‎ 0۱۷۸ 


مي‌رمدهسته Li‏ ولا و ولا تتکیل شده سپس این هسته 
is‏ ین واکش تنس tla‏ از موه وخ وسط 
یبود ۳ - ۵ - فسوی ISL sl‏ میهد ور شکل ۸۸ 
نان اد شدست. مره پل وی بش ین 08۸8 


من واکنش ترس ipa el‏ دواگزون ربا وند ۲و 8 - فسفودی 
el‏ هم تصلکردهوایترون به صورت ساختار من اند Ape a‏ 
snRNA,‏ رها میشود موه رون ها ده و به RNA‏ خطی 


توسط آنزیم هتکن نبدیل میشود. 


Sib Se‏ طول بک ایترونبسیر agin) jt‏ ۳۵۰۰ بر 
است. طویل تین یرون بیش از 18 + ول داد Selon‏ 
جیگاه پیش ۳ و ۵ 9 da‏ نشاب دزنرههستند.احتمالاً به 
صورت تصادفی نسخههای متعددی از آنه در ینترونهای طویل 
وجود رن در تجهاطلاعات وی دیگری نیا است تا در موجودات 
علی با ایترونهای logy ST bye‏ نناخنه شده و به هم متصل 
شوند.اطلاعنی شناسایی جایگه‌هایپیایش که گزین‌ها را عکیک 
Se‏ در تلی‌های درون اگزون وانع hs‏ خانو‌ای از 
پروتی‌های متصل‌شوندهبه RNA‏ بنام بروتین‌های 58 با 
۲ . 0 
ela diy‏ از گزون‌ها که تشدیدکنندههای پیرایش اگزونی 
fables opi youl (ESES)‏ می‌دهند مانطور که قبلاً گنه 


SR ogy‏ زبرمجموعهای از پوتشن‌های 1018۱1۳ بوده و 
دای یک یا چنددمین RRM‏ متصل‌نوندهبه RNA‏ است. ها 


همچنین hb‏ چندین دمین میانکنش پروتئین - بروتلین نی از 
رزیدوهای سرین (5)و آزشین (R)‏ هستد. Sul‏ 
پروتلین‌های SR‏ به تشدبدکننده‌های بیرایشی اگزونی متصلٍ 
yy ile‏ به صوت متمون باعثاتصل ۵010۱۷۴ به 
جایگاه پیش "۵و 5018۱۷3 lat da ay Up‏ می‌گردد.ابن 


| فصل ۸-کترلبین Hoi‏ -۳ 


شوه 
Gu‏ 


56: 


ons 


تیچ اخرنشان aye‏ همکاری فاکتورهایبردازشکند 
hd CTD RNA‏ اعث تحریک enti Ul‏ می‌شود 
طویل‌ندن زن‌جیره بااتصال فاکتورهای پردازش‌کننده 
RNA‏ به CTD‏ فسفریله همه است. ان مکانیسم شاد بعث 
نودتا 010و قط هنگامی سنتزندکه این برازش به 


صورتکامل و درست موضو‌گیریکرده 2h‏ 


پروتین‌های 57 در تشخیص اگزون در al mRNA‏ طوبل 
ثرکت می‌کند 


میانکین طول یک الزون در زنومانسان حدود ۱۵۰ ازاست در 


ligne Ub‏ ورشد و نمو جین؛ مقر Stl‏ پروتن حاصل از 
ترجمه قسمت کوچکی از la mRNA‏ 514۱12 که بدرستی 
پرایش ald‏ فیس اما ان cing phe‏ بای i>‏ بای 
نرون‌های So‏ نع 9 زان BS‏ نیو و در Pee Oe‏ 
مرک و یرای yp‏ مکرد. 

تقریاً ۱۵ Lop‏ جهش‌های تک جفت بازی که موجب 
بیماریهای ژنتیکی p‏ انسان می‌شود مربط به اختلال در 
تشخیص صحیح اگزنی al‏ بضی زاين te‏ در جایگه 
یریش ۳ با ۵روی داد و الب منجر یه lcd‏ محلهای 
یریش یه دیگری که در ag‏ مسول نب sh‏ نان وجود 
yb‏ م‌گرد. در غیب ale‏ مسول LS te‏ 
les‏ درون pS gle spill‏ را شناسایی میک 
Bae‏ دبگری که سنجر به یریش غیرسمول می‌ردد 
جهش‌هایی استکه وی le‏ پیش مود تافقی جدید را 
یش شاسایی می‌شوند 


tly 
ژن 51/۱/2 که اعث تدیده‎ 2909S) پرایش مهار م‌نند‎ 


Se oS OS 


اینتررن‌های 295 vail‏ 098 دو در مورد تکامل LASMRNP‏ 
gel‏ را فراهممیآورند 

تحت نبا خاص غیریزیووزیکی در Bale)‏ وهای 
خالص بضی رووشت‌های RNA‏ به آمی رنه | بدون 
eld‏ هیچگونه ayy‏ پیش ass‏ این شاهات بامت 
شناماییانتون‌های خود یایند" Jot as‏ دون از 
تون خود رده had las‏ ایترنهای گروه | که در 
زن‌های FRNA‏ هسته بوتزآها رجود رن و نترون‌هایگرو 1 


1 Crossexon recognition complen 
2 Skipped 


4 0 - splicing 


3-Spinal muscle atrophy 


شکل 4-۱۲ RNA Sa ls‏ لمراز CTD UT‏ با شده. 
gh‏ دمن (CTD) JS le‏ نم yh Jp jal dg RNA‏ ای Jo‏ که ate | CTD‏ مین لول 
CTD‏ در RNA‏ پم 1 نان دو py‏ مخعر است. whe CTD yb SLY lbp‏ صورت همزمنبهقاترهایمتعدبدزش ou‏ 
RNA‏ تمل نرد 


Jbl‏ ار طریق نیکه‌ی از اکنش‌های پرنین Soman‏ در 
طول آگزون پل می‌نند صورت می‌گیرد[(شکل WT‏ مجموعه 
بروتین‌های Leas RNP SR‏ سایر فاکتورهای 
پیرایش‌کننده(مثل Ur AP‏ روی اگزون تجمع می‌یاند به 
عون کسپلکس شسناسایی درون اگرنی see‏ 
ود تشخیص دیق byl‏ در 01811۸ هی abel‏ طویل 2B‏ 
فان 

9 واحدهای Copy aay iy‏ عالی که رای 
انس طویل gy Fae‏ نه تنها تولی 
اسیدم‌ی نع Sh sp A>) ny‏ جایگاهای 
اتسال بای پروتیهای SR‏ درند. جهش‌هایی که در انصال 
پروتئین SR‏ به تشدیدکننه toe‏ اگزونیتدال ایجاد BS ge‏ 
حتی اگرتولی اسیدمی‌ای رمزشده را تغیرندهد از تشکیل 
کمبلکس ghd‏ درون اگزونجلویریمی‌کد 9 تج کزون 
متا از چهش در Gil‏ ادیدهگرفته شده(" ودر MRNA‏ 
BL Ay aly‏ تمی‌گیرد. MRNA‏ اقص ایجاد شده در 
red‏ 
ld‏ خمل غیرطبی نرجمهمی‌شود. مطااتاخر وجود onl‏ 
نوع چهش‌ها را در یماربهای یکی اسان نشان ده cu‏ ما 
تحیلماهچهستون لفات "ان عامل زتبکی مرک و 
میر زان cael‏ ان ag‏ به دیل چهش در نابهی از ژن که 
uD‏ دون مرتبط به هم است SMN})‏ و 2c (SMN2‏ 
می‌شود این alg}‏ اثر مضاعف شدن ژنی ایجاد شد‌اند 
ayy 12‏ ماه به 510۱1 را رمزدهی ao‏ 51/112 
به میزان کمتری بیان می‌شود زرا جهشی خاموش در یک اگزون 
از اصال رین 90 به آن جوگیری ole‏ ام منجر به 
حتف اگزون در اکنر SMN2 gLamRNA‏ میگرد. زن 
SMN Cyan‏ مرش lb‏ یک نسخه از ژن SMN Spun‏ 
داشته که برای زنده مالان سلول‌ها ضروری است. تحلیل 
ماهیچهای ستون فقرات در انسان از جهش‌های همرلوگی که 
1 را غیرفعل می‌کند ایجادمی‌شود. بای حفظ بقای سلولی 


ین ات نجزیه شده و یاه سورت یک پر 


lala‏ گزون از طریق اتصالمنعون SR lag‏ وفاکنورهایپیربشی 4 0100۸ وله جاگاهای 22 پرایشی 


ناو ۸6 ag’‏ فاکورهایپراشیبراماس all Sap‏ رن تشخیص ده شون وهای تشددکندهای یش وی هس 
که ایا تال ula‏ 58 هت ان پرزت‌ها نگماتسالب :تب ,$6 مکش ده و ات اتسال مان ۵8 GU‏ جاگ 
le‏ ۵ روست تون و81۴ وب قطه شاب فزلست رن و همجن انا مان زرواحدهای 470 Giggs‏ ۸۳ وب 
ge‏ از میدن واه ریش AIST” AG‏ یو سای رای بیش (شن ده (al‏ من Se BO Sie a‏ 
رون و RNA‏ کاکس یی درون گر در وی گزن ASB‏ جاگاههای برش مححع ر جهت رش RNA‏ ال مین توج کید 
fall rey U2 U1 glasnRNP‏ یک لاوز ند ۵۱021۴ در سم راست با 80۴ متمل gl‏ ۵ من تون 
یک ype‏ تکیل میهد Uy SARNP‏ نان ده شه در سمت راست با Up‏ 910 سمت چبایترون ۵08 مت هل 
تشاب فودست انوم شک می‌دهد yd i)‏ 209و سمت SORNP sles‏ لا تصل ws‏ بیش "در 
مت یرون Sl ip Med‏ ین هی دوس Lm Si‏ وین han”‏ نیش میهد 


وبا یکدیگر میانکتش می‌دهند تا ساختار سه‌بعدی 1۷۸ که از 
لحاظ عملکردی مشابه به ابنترون‌های خودیبراینده گروه 11 هستند را 
ule bel‏ (شکل ۸-۱۴۵ 

بابسط ان نظربهمی‌وان دریفتاینتونهای 01311۸ ویه 
اجدادی از یترونهای aS as‏ !| تکامل یهن این 
تکامل از gob‏ حذف پیشرونده ساخارهای درونی ASRNA‏ 
همزمان به صورت 5018(1۸۸های عمل‌کننده ار دور تبدیل شده و 
همان ily‏ ام مهن صورت گرفته است. ذیرش ان نیع 
al a‏ در تچهررمی جهش ها Magny‏ 
که در آهادمین ۷و amie‏ دمین احذف شده بو بدست آمده 
است.رونوشتهای LERNA‏ چنین ابترن‌هایی در عمل 
خدیرایشی دجارنقص هستند اما هنکایکه در آزمایشکاه 
موکول‌های RNA‏ ماه وحیحذف شد ب پاکش abet‏ 
api andi‏ عمل larg‏ صورتمی‌گیرد يیافته‌هانشان 
ab‏ این aged‏ در ایترون‌های گروه I‏ همانند LasnRNA‏ 
aly ye‏ عمل کننده از دور باشند. 

Cals‏ ین بکابسم عم ایترون خودیراینه گر او 
پیش اسپلاسوزمی 081۷۸ الیه همچنین بیان می‌کند 
واکش پیش توسط ۹01014 )4 تسط (Bost‏ موجود در 
rsd!‏ نیز مشود گر چه یترون‌هایگره | در Ll‏ 
آزایشگاهی در دمای Yb‏ و غلظت‌هایزیاد Jas sly go Mp‏ 


که در oS apy slay}‏ روتین و بضی از logs‏ 10۱۷۸ 
۸ میکندری و کروپلاست گیاهان و قارهاوجود درد 
کف sil cad‏ ابنرون‌های خودرنده مفاهیم موجود 
دربارهوظایف RNA‏ را مجدداًمتحول کرد. همانطور که در فصل ۴ 
بحث شد آمروزهگفته می‌نشود RINA‏ تشکیل پیوند دی پیتیدی را 
هنگام منت پروتین در ربوزوم انز می‌کند. در نج ما نقش 
ogy! a‏ اک نون در DNA‏ میتکندری و 
cdl candy IS‏ شدهاست در تکامل 5011۳ هابررسی می‌کنيم. 
عملکرد 
ورد وجه ار خوه گرقت. 

با May fgg sal la ly Sil‏ چنئی lis‏ شده 
نیستن اا هم ها به صورت ساخترهای دم کمپلکس و حفاطت 


هی گرد | در قسمت بعدی ود FRNA by‏ 


شده تا می‌وناین ساخارها ای gla AL.‏ زیدی 
هکل Ja vt a‏ خودپرشیایترونهایگوه دوز 
Suh‏ دونش تراس pital‏ انم م‌گیرد ین Se‏ 
abe‏ نی حنواطها و محصولات شابهی با pS od‏ 
یش MRNA‏ وه دیده ده است, هت مکنیسمیپین 


anil‏ خودبرنهگرو او ریش tie hed‏ این 
as‏ ریا رده 0101۸ هدر ab‏ ماهبا =a SL‏ 
حقه مجو در رنه رو Shel‏ میدب امس این 
نظربه blosnNA‏ جایگاههای ای ۳و "۵ MRNA‏ لولیه 


iin ۱ |‏ سلولی و ولولی | 


برش ۳و پلی آدنیلاسیون 0101۷4 های اولیه به شدت به هم 
corey‏ 
در سلول‌های بوکاربوتی همه MRNA‏ به جز iglamRNA‏ 
هیستونی رای یک دم پلی ۸ هستد. اکتر GLAMRNA‏ 
هیسئونی به یال چشمگیری در مرحله JS‏ ژن‌های نکراری 
سلول‌های در حال هماندسازی, رونویسی میشرند. نها حالت 
خاسی از بردزش hel‏ "که hE‏ برش بدونپلی لبون 
استر پشت سر می‌گاندپرونیهای اختصاصی متصل نون به 
SRNA‏ به تنظیم نرجمه MRNA‏ هیستونی کمک می‌کنند به 
هی ۳ یجادشده رین سیستمویژهمتصل میشوند. olla‏ 
اوه یه (gLaRNA thay‏ نشاندار شنه با ویروس 5۷۲۰ و 
آنوروس نشان دا ووشت‌هی وله وروی پشت Aik‏ 
که دم پلی تاد میا ول مینوند ان یج ین می‌کند 
رزیدوهای A‏ هیدروکسیل ۳ تولید شده در ثر برش SHB‏ 
cosy‏ بر gil‏ مود قطات پیش‌ینیشده RNA‏ 
فرودستآنها الا دلیلتجزیه سریع هرز در crow bbe‏ 
oan‏ نمی‌شون. این حال تدخیص دو محصول پیش‌بنی شده 
حاصل از برش از طریقواکتش‌های Bae) ls 2 iby‏ 
وبا استفده از عصاره هسته سلول‌های انسائی کشت داده شده. 
شاهدهکردید. فریند برش /پلی آنیلاسیون و تجزیه RNA‏ 
فرودست ناحیه برش در شرایط آزمایشگاهی پسیار بهآامی صورت 
گرفته و در engi‏ شناسایی محصول فرودستی برش را نسهیل 
می‌کند. 

تایح dhl‏ ولیهکلونهای CDNA‏ سلول‌های جائوری 
ندان داد تفر همه URNA‏ رای ولی ۳۰-۳۵ نوکئوتیدی" 
۸۸۱۱۸۵۸۸ در فرادست دم پلی (A)‏ هستند. (AND Js)‏ 
le‏ ناسین رونزشت‌های 1۱1۸ درثرجهش در DNA‏ 
الگوبه استنای جهشی که تولی jhe‏ نزدیک (AUUAAA)‏ را 
تلد tha abate‏ ووشتهای RNA‏ بدزش نف 
که از چنن ca paid oh gla Hee‏ تجمع Shays‏ 
سریعاً تجزیه می‌شوند.مطلعات بیشتر حهش‌زایی نشان داد سیگال 
دومی در روت ناحبه برش رای رش Nl gl‏ 
آکر glamRNA‏ ویه در سلول‌های جانوری cal iY‏ این 
سیکنل فرودست دای dy‏ خاص نیستبلکه نبا غنی از ان و 
یا ناحبه غنی از لا در حدود ۵۰ نکلئنی از tol‏ برش است. 


1. Maturase 


شکل ۸-۱۴ (شکل رنگی):مقیسه ایترون‌های خودپیراینده 
گروه 1 las apy pal‏ ماه نارای تاو 
() نی uns‏ که | و( 8۸نهای موجود رز 
em!‏ ون مرحلهواکش تنس ایکون با کان سب 
روشن وواکش دوم با هی ی رگ نیش ده شده است. نت 
شاب A‏ چسته cole‏ یهت ماختاریموجد بیان دا 
میهد ope GSORNA‏ یووم یرای وه 
مشتق Sil aad‏ پروتین 0014های عمل کننه از در 
Ved‏ ربا می‌های مره در رای گرد[ شبمت اند 
ات رکی ارف logy‏ و زن‌هشن age‏ 


1 را جام دهد وی در رون بدن پوتین‌هایبه‎ tls 
جهت‎ (pte Jat Mogg تون‎ RNA اپورا "که به‎ 
Je ees 
جهت انم دونش‎ RNA دقیق‎ canes ible کردن‎ 
تنس استرفیکاسیون ریش ضروری باشند به طورمشابه‎ 
پروتیهای 5018۱ موجود در اسپلایموزوم ساخار دیق‎ 
هنسی 5011۸ ها وهی ایترون مور نی جهتاجام‎ 
ge الیه | دار‎ MRNA پیش‎ 

تکامل Las RNA‏ احتملاًمرحلای مهم در تکامل 
Je lacy yp‏ است. هنگمیکه bb la dy‏ |یترون حذف 
شدند وعمل آ‌ها در ریش MRNA‏ توسط glasnRNA‏ 
عمل‌کننده از دور Ge‏ شد تولی‌های ایترونی بافیمنده برای 
تکامل وکا al Maca ial afl‏ امر Bo} AS‏ راز طریق 
لام گزون Jas‏ تو.چون محدویتکمیبرروی BE‏ 
جدید ایترنی تولید شده دراین فرایند وجود درد (شکل ۶-۱۸ 
PIS‏ وان امرهمچنینموجب افژیش توعپروتنیحاصل از 
پیایش‌های متنوب RNA‏ سطلح دیگری از کنترل ژن در fo‏ 
پراش تظی‌شده RNA‏ کرد 


E BR 9s سی‎ 


۸ هنوز asl‏ نشده استء اتصال ۳۸۵۴ به دم پلی ۸ cae‏ 
ورود MRNA‏ بهسیتپلاسم ضروری است . 


اکزونزکازهای glen‏ 1۷۶ حاصل از داز : 
gla mRNA‏ اولبهراتجزیه می‌کنند 

چن نوم نی رای gly‏ لد استهفقط ۵ درصاز 
plas‏ که توسط RNA‏ پیز ا| در coh‏ رونویسی 
op yee‏ می‌شوند در GLAMRNA‏ بالغ پردازش ail,‏ باقی 
می‌ماند. گر چه اي رید مور We‏ نم‌رسدولیاحتالاً در 
تکامل موجودات جندسلولی دخالت aS ye‏ زیر فرآیند تلاطم 
وی JAS‏ زنهایچدی را در مجوات ار یترنهای بش 
(فصل ۶) aes‏ می‌کند ایترنهای حاسل از ریش نواحی 
فررست محل برش و apm‏ توس اگزوریو وناز 
هسته‌ای ied‏ می‌شوند. این a‏ پا یک بز رای ۵ 
یا ۳ رشته RNA‏ هینرولیز می‌ند 

همانطر که تاره ad‏ ند "۵1۲ - فسقودیامتر در 
ایترن‌های رح ند MRNA‏ وه ay‏ زیم SL‏ 
jy‏ ده ویک مولکولی خطی با هی حفاظت نشد ید 
می‌شو. اي مولکول خعطی توسط Sy Sl‏ مورد حمله IB‏ 
ANN JSS) So‏ سیر غلبنجزه slam‏ هدرز در 
جپت ۵ - ۲۱ توسط ۱۱ آگزونوکتاز است که با یکدیگر در یک 
کمبلکس بروتینی ینم اگزوزوم "* همکاری می‌نند سار 
پروتنی‌های موجود در کمپاکس RNA‏ هلیکازها که جفت بازهاو 
میلکننهان RNA‏ پروتن(ک از عم rile lait‏ 
ILS‏ ین میرن اروزوهادرمیتبلاسم نیز عم می‌کند 
که lg‏ بحث خواهد Me ab‏ رین به نظرمی‌رسد اگزوزوم 
۱۷۸ های اولی‌ای راک به درستی پرازش نبفته وا یدنله 


lets‏ تجزیه hg‏ هنز بدرستی رشن نیست چگو زوم 
۸( های اوه اشتاه پداش شده را شامییمی‌کند. ما در 
سلل‌های مخمر با پلی (A)‏ پلیماز جهش‌یفته و حساس به 
حرارت (شکل ۸-۱۵) در دماهای غیرمعمول ۱۴2۷۸ های اولیه در 
معل رونوسی‌شانباقیمی‌انند ان 900۸های وه yp‏ 
غیر طبیمی پردرش یافته و در سلول‌های دارای جهش نویه دریکٍ 
رواد گوزوممجود در هسته هدر BI eosin yy‏ 
Cleavage and poly adenylation speificty factor‏ ۱۰ 
Cleavage stimulatory fctor‏ 2 

4 Cleavage factor | 4 Exosome 


a 


شامای و نظیص cag‏ مود نی ری برش و 
بی‌آنیلاسون a pu MRNA‏ یه مدل نشان ob‏ شده در 
شکل ۸-۱۵ گردید بر اساس این Jae‏ فاکتوراختصاصیت برش و 
بل ناسیون( که دای (CPSF) THAD‏ وزن lly‏ و 
ae‏ پی‌پید استه با یک مس Ja‏ سل فادست 
پلی (A)‏ ۸۸۸۸۸۸ تشکیل می‌دهد سپس حداقل سه 
پروتین دیگر به کمپشکس CPSPRNA‏ متصل می‌شوند. یک 
ogy‏ هترودیم ,۲۰۰۸ که فاکتور محرک برش( (CSF)‏ 
امه می‌شود وبا Sa‏ خی از Sy GU‏ می‌دهد. روتین 
هویم ۱۵۰ کبلوتنی که فاکتور برش ICED‏ 
ینود ویک (CFUDN gig gS yy‏ مر شاخته 
ده است) gla‏ ملحق می‌شود. در cole‏ پلی A‏ پلیماز (PAP)‏ 
قبل j‏ ایجاد برش بهکمپاکس متصل می‌شود Jail‏ آنزیم PAP‏ 
ی ارتباط دادن برش و پی‌یلاسیون به همدیگر ضروری است 
به طوریکه هی "۳ایجاد شده سریطًلی نله شده و هیچگونه 
اطعا ضروری دنر ape‏ نوی 435 Jasco‏ 


ot‏ نید 
Ji‏ مجموعهبزرک و جندپروتیش کمپلکس برتی | 

MRNA در‎ ۸ GLAU در اف سیگال غنی از‎ op Dl 
Pencil یهد سار مور به کل کملکس بیش‎ 
دار‎ cals در 0۸۸ الکو‎ TATA یه‎ AT خی عتی از‎ 
صورت‎ ig Sha ورد‎ gee (شکل ۳۱-) در‎ 
پروتتین - اسیدنوکلتیک و‎ AST عون از طریق یک شبکه‎ 
دنل برش معل پلی ۸ بلی‎ ae IS in = وین‎ 
ناسین در دومحلهاجام م‌ودفزیش ۱۲ با اد یشتری‎ 
یدای‎ he رزیدری ۸ د رال بکندی صورت‎ 
بیدی تا ۲۰۰-۲۵۰ واحد ۸ به سرعت انجام می‌گیر.مرحله سریع‎ 
یندید ی‎ ha digg و‎ gotchas ال‎ as 
PABPII حاوی موتف ۷ 18] است. ین بروتین‌ها به صورت‎ ۸ 
A یش ده می‌توند تا وهای متصل نود بهپلی‎ 
A. موجود در سینوپلاسم متمیزگردند. |۳۸۹3 به دم کوتاه لی‎ 
یشوه متصل شده و سرعت‎ eg PAP نزن که توسط‎ 
20 ABI ۳۸۵ hug] A یزاسون افش واحهای‎ 
سوب در پل ناسیون می‌نود(شکل‎ thy Sa pe 
به ۲۰۰-۲۵۰ واحد رزیدو رسید‎ A هنگامیکه طول دم پلی‎ )۸-۵ 


ete ls‏ ۸ پیز رای ان ena‏ نی توسط 
مورت می‌کرد این AERIS eae Sb‏ 


J de تس‎ 


شکل ۸-۱۵ مدل برش و Te‏ 
سلولهای جاتوری. فاکتوراختصامیت برش و oe WILY‏ 


Sys Jib (CPSP)‏ پل (A)‏ ۸۸0۸۸۸ مملمی‌ود 
CSUF‏ با تولی فرودسن غنی از UL GU‏ ميانکش داده و با 5 
متصل شده میالکنش داده و حلق‌ای در RNA‏ تشکیل می‌دهد اتصالٍ 


و yl CFI‏ کبلکس abel‏ من اتمال بلی ۸ بلیمز 
(PAP)‏ موجب تحریک برش درناحیهپلی A‏ می‌شود. epee‏ ولا 
۱-0 نود در دس سل ی (۸) هت و محصبل رش 
RNA‏ به هم( وهای برش gall‏ سر تجزه مشود بس 
Jt PAP‏ بات ترا W‏ دی A‏ ابا سرعت کم به گروه 
pease” Jui‏ ثروکش برش San SS pale‏ 
Jace‏ شونهب پل (A) 9 (PAIL) (A)‏ وله و زد 
سرعت فزیش واحهای ۸ توس PAP‏ افایش می‌دهد jan‏ ااقه 
gig ۲۰۰-۲۵۰ Gud‏ ۸ ۳۸۵۴۱۱ به PAP‏ سیکال اه و 
petal‏ را متوقف می‌کند. 


PM Sel) ede‏ ۱۰۰0 در اسان) آگزوزم‌ها همچنین به 
aj ale‏ در معل‌های روتوسیکرومزومهای Sine Sat‏ 
ca‏ شه و در جا با فکتوهای طولسازی Tj RNA‏ 
la oes ad‏ یج ندان میده اززوم در یک مکنیسم 
کترلی SLL)‏ در مور اي مانیسم خی کم است) شرکت 
pe le‏ 001/4 ای وله رکه به صورتغبرطیعی 
پردازش بافتاند. تشخیس ناده و از ورود آنها به سیتوپلاسم 
خلوگریکرده و در ای eel‏ نجزبه نها م‌شود. 

رای جلگیری از جزیهرنزشتهای Ay‏ و دواسطهای 
۸ های اولیه در Jo‏ پردزش و Ub clamRNA‏ توسط 
lay‏ هستهی ید هی bg)‏ ونده شوند.هماطور 
که در ad EVE‏ اهای "۵ lacy‏ وی بهمحض خر 
lal‏ "۵ از پلیرزبافزودن SW SL‏ "۵ حفاظت می‌شود. 
کلاهک "۵ Jail‏ کپلکس هسته‌ایمتسل‌شونه هیک © 
حفاظت می‌شود. ین کمپلکس از Jat‏ اگزنوکنازهای "۵ جلوگیری 
کرده و همچنین در عمل خروج 03001۸ از هسته به سیتوپلاسم 
دخالت می‌کندنتهای ۳ رونوشت در حال ساخت در درون RNA‏ 
tb 8 a‏ وا نها S alan sido]‏ 
cit SG‏ شد نتهای ۳ آادی که در ثر برش فرودست سیگال 
A bast‏ در 0111۸ اولیهایجادمی‌شود به سرعت توسط ah‏ 
sc (A)‏ و سار فاکتورهایپرازشی نها ۱۳ پلی دنله 
می‌شود ودمبلی A‏ متصل به ۳۸۵۴۱1 را یجاد می‌کند(شکل 


| Nuclear cap - binding complex 


۳ ۳ 
Pov) pay te Pa 

se ma بسچ‎ 

comet سس‎ 


vo 


9 او )وه 


0 


/ | i: eee کتولبیان‎ - ۸ ad 


روویسی جایگه hb‏ (۸) انجام م‌گیرد. 

* در اغلب ژن‌های رمزدهی کنده پروتین سیگنال پلی (A)‏ 
تولی AAUAAA‏ حفاظت شده بوده و اندکی فرلدسن 
جایکه پلی (A)‏ فرارمی‌کیرد. در جایاهبلی (A)‏ برش و 
پلی آدنیلاسون اتناق می‌افتد. توالی غنی از GU‏ یا لا 
فرودست جاگه ی (۸) در یی برش و پلی آدیلاسون 


cs‏ حاوی بلی (PAP) (A)‏ برش و 
پلی‌آنیلاسیون 0801۸ اولبه ا انجام می‌دهد. یک 
پروتین هسته‌ای متصل شونده به بلی (PABPIL) (A)‏ 
ala‏ ده رزیدوهای LA‏ بوسیه ۸۵۴ و توقف اضافه 
شدن lal‏ نکاس که رل دم ۲۰۰-۲۵۰ زینو رسید 
تحریک کند(شکل ۸-۱۵ | ملاحظه کید 

lugs‏ خارع شده و RNA‏ فرودست حاصل از برش 
(A) be‏ دول بوسیلاگوز‌ها تجزهمی‌نوند 
اگزوزوها (کبلکس‌های چند پروتتینی هستند که بازده 
اگزونوکلاز ۳۵و همچنین RNA‏ هلیکاها را دارند 
ie ay GMINA‏ شده نانرست نیز تجزیه 


لیم پردازش gl MRNA‏ 
ابحل دیدیم که GLaMRNA‏ اولیه چگرنه به صورت 

gal ین‎ pls چکونگی‎ Dal paula gb MRNA, 
۶ ازفصل‎ Serbs ژن‌های کتلیدخبلدراین فریندرا برس‎ 
رای واهدهایرونویسی سادء و‎ le اد دارم بوکاریوت‌های‎ © 
ایجادشده از‎ Ay! رنوشت‌هی‎ ate DNA پچید در‎ 
دانته و فقط یک اگو‎ A واحدهای رونویسی ساه یک جایگهپلی‎ 


بای یریش RNA‏ ایترون‌های متعدد در ساخار bags‏ 
بابراین آنها فقط یک MRNA‏ رمزدهی می‌کنن. در مقابل,. 
رونوشت‌های aly!‏ اجادشده از ولحدهای روتریسی پیچیده Fe)‏ 
درصد کل وهای رنوس در سان) م‌اند به صورهای 
مختلفی ube‏ شده و 010۱۷۸های مختلفی را alg‏ کنند. ین 
MRNA‏ بروتینهای ستفوتی را رمزدهی می‌کند (شکل 
۶-۳)یاش متتوب Al pla‏ تظیمپرازش RNA‏ است. 

کشف اینکهقسمت عمدهراحدهایروویسی در موجودات علی 
۸ هابی را رمزدهی می‌کنند که با روش پبرایش متناوب 
پردزش می‌باند و 09801۸ های پردازش یافته با روتی‌های 


(AND‏ جفت شدن برش و opel a‏ با همدیگرانتهای ۳ راز 
حمه epg‏ حفظا AS ge‏ 


پردازش 10۱1۸ وله اروت 
# در cae‏ سلول‌های Lay GLIMRNA Gps‏ 
پروتشن‌های HARP‏ تج 2b‏ و با کلاهک‌تار شلن در 
وبرش و پلی‌نیلاسین ۳ پدارش یه وقبل ازفال 
به سیتولاسم پیش می‌شوند DAN JSS)‏ ملاحله 
8 مدت کوناهیبعد از آغازرونویسی آنزیم ضافهکنده 
کلاهک که با CTD‏ ففریه از RNA‏ زا تجمع 
یافته کلاهک "۵ را به رتوشت توظهور ضافه مي‌کند. سایر 
فاکتورهای پردازش کننده دخیل در RNA al‏ برش ۱۳ 
و پلیآدیلاسون نبز با CTD‏ فسفرله نجع بات و 
سرعت انامه رونویسی ‏ فزیش می‌دهند در نتیجه 
نوی تا جمشدنفاکتوهایپرزش شده 18۱1۸ بر 
روی ۲110 با سرعت YU‏ انجام نخواهد شد. در CTD‏ 
فاکتهایپدزش‌کند باقیميماند اه محض خروج 
ot) hy MRNA‏ ستترشد) از سطح پیز با آن 
مانکش دهد 
پح تا 508۱1۴ Ss Ly cae abl bile‏ وبا 
pjgede! Cyl mRNA‏ تشکیل می‌دهند JS)‏ 
۰۱ را diode‏ کید ای کمپلکس carats‏ 
Sh Sip‏ ترقس استرفیکسین را لژ میک که 
طی only I‏ هم متصل شده و رون یه صورته 
ساختر کمن اند (که بدا تجزی یشوه برداشتهمی‌تود 
(شکل ۸۸ را ملاحظه کنیدا 
SR‏ پرونین‌ها که به نولی‌های تشديدکنه پیرایش 
Je Zyl‏ میشود در مین آگزوه در GAMIRNA‏ 
Ab!‏ بزرگ موجودات عالی صروری هستند. شبکه‌ای از 
میانکش SR ge‏ پروتئن‌ه  LASMRNP‏ فاکتورهای 
بیش در کمپلکس oll‏ درون آگزون ایجادمی‌شود 
این کمبلکس جایگههای یریش صحیح را نشان می‌دهد 
(شکل ۸-۱۳را ملاحظه apf‏ 
عقد پر ان است که 1۸ههد سلایسوزوم خر 
موم lng ad‏ خود این گرد[ دزن 
en sl cle‏ ول در ele obey‏ 
(So Vpn aay 5‏ تشکیل YIMRNA‏ شروع 
می‌شود. رش و پی‌تیلاسیون ae mRNA Ti‏ 


| ۳ ۱ اسی سلولی و 28 al‏ 


a 


0 رای عملکردرانه درابت و نه دراواخرتکوین نمی‌تونند 

برعکس stay‏ ین شده در تدای ade oy‏ 
ماه پیش MRNA‏ ای eas jah)‏ چس را هایت میک 
به طوریکه MRNA‏ کشندهرابستهبه جنس فعال و درای عملکرد. 
ود مود (شکل a‏ 5-۷ اي عمل AF Slat)‏ 
ریک بای ۳ بترن باون ۳,۲ 084 وه ام 
فده رین AP pee eo j‏ ولا و sre UnsaRNP‏ 
aye‏ در ll a ate Uy ٩011۴ ans‏ ۲۳ آکزون UY‏ 
Up sn RNP‏ متصل به نقطه اتشعاب در coll‏ ۳ ایترون ow‏ 
گنها و بهصورت rie‏ جمع میب pe‏ 
oul‏ اگزون ‏ به ۴ ندیه رت شدن وف آگون oT‏ 
ین MLS MRNA‏ چس ویه چس ماه حامل به صورت 
پروتلین Gb Sul‏ عملکرد ترجمه شده و این پروتین بان خود را 
در ger‏ ماده از طریق ادامه حذف اگزون ۲ تفویت می‌کند فقان 
رون glans Si‏ رباع می‌شود که رون شمه در 
MRNA‏ وجود داشته و در Oud‏ رمز بیان آن از ترجمه بروشین 
Sa‏ رای علکرد ویر کند 

بروتین St‏ همچنی پرایش cpt‏ 08۱۸ اوه ان 
تبدیلکنده asl,‏ می‌کد (شکل UR‏ در چی‌های نر 
(ه رون abr eS‏ رون که حری یک 
رز بیان استه لاله jy‏ رشن sai Jed‏ 
عمکردجگیری bathe‏ جود این در جی‌های ند تال 
cl 4 St yy‏ ایترن ین آگزون ۱و زنل 
AF‏ لا به این Callan Sule‏ می‌کند. میانکنش 51 با MRNA‏ 
له رین bags et‏ دو مین RRM‏ سوجود در 
رون al‏ مشود (شکل ۵-) هنکسی که 5 متصل شده 
است AF‏ ولا ls‏ کر به محل دورتری از ۳ در mRNA‏ 
Jatt‏ میکد در تبجه MRNA‏ رون ندل‌کنده یه 
جنس که از لا le‏ دی ازنهای ریش شده شتری 


است به صورت پروتین ebb‏ عمکرد (Tra)‏ ترجمه می‌شود. 

در نپیته رون 778 پرازش متاوب 0801۸ اوبه 
esi‏ شد از زن ing‏ تظیم EIS ye‏ ۸-۱۶ در 
wl ages‏ کبک از 17 و دو رون ین شده در 


۱- Alternative splicing 
3. Transformer 


2-Sex-Lethal gene 


مختلف. در نع مختلف سول‌ها بان می‌شوند G5‏ ده تنظیم 
پیرایش 8۱۷۸ یک مکانیسم مهم کنترل ژن در موجودات عالی 


دی از برش در جاگاههای مختلف بلی (A)‏ 
,)0 


است.گرچه مود 


در 08۱۷۸های al‏ نناخته شده است پیرایش متناوپا 
آگزون‌های مختلف مکانیسم بسیار lite‏ از بیان بروتئین‌های 
مختلف از یک واحد رونویسی پیچیده است. 

درفمل ۶ دیدیمب فیرولاست‌ه پروتین خارج سلولی 
ged‏ اتلد می‌کنند در Sb‏ هپاتومیت‌هانوع دیگری از 
آن را نت ی‌کند. هر دونوع یوفم فیرونکتین توس یک واحد 
روئویسی رمزدار می‌شود و به صورتهای مختلف در دونوغ سلول 
یش یاه ودو MRNA Ep‏ مختلف یجادمی‌شود. در مارد 


tig oh‏ متنوب به صورت همزمن در یک نوع سول در پا 
به slap‏ تکویی یا محیطی Sy il‏ ابا ما یکی از مارد 
تنظیم پرازش RNA‏ که به خویی درگ شده است را بررسی 
خواهیم کرد سپس بهطررخلاصه بهیمدهای پیش RNA‏ 
تکوی سیستم عصبی خواهیم پرداخت. 

آبشاری از تنظیم plat RNA be‏ جنسی دروزوفیلا | 
See JS‏ یکی زوین ورد تیم RNA ise oly‏ 
آولیه از مطلعات تمایز جسی در دروزوفیلا حاصل شده است. 
ژن‌های دخیل در تمایز جنسی طبیعی دروزوقبلا درب 
جهش بافتههایی که در این فرآینددچار تفص بودند. شناسایی شد. 


اجداسازی 


نی که روتیهای رمزهی bay oe‏ هی نوعوحشی از 
Bod‏ بیوشیمیایی برس شدند مشخص گردید دو نوع از ین 
JA sein‏ یش RNA‏ ار ین مگس سرکهتظیم 
ty Old sh‏ اند که چکون اي رتئی‌هاپرازش 
RNA‏ | تظیم کرد و در cal aly‏ اعد و نع ue‏ 
مخلف روویس مختص به جس می‌شون. این asia‏ 
تکوین خموسیات جنس مخاف را مها مد 

زین لین روتینی اس که دشر oe‏ مین و 
توسط زنکشنده pe‏ رمردهی می‌شود (تکل 1۸-1۶ 
پروتین الق در lags‏ ماه وجود اد ری sos‏ 


شده و پرموتر دیگری برای کشندگی جنسی درهر نو چنس نروماده 


RNA pee یشود لین ال رتیه در‎ Job 


اوه ژن که جنس به کی پیش the‏ ی یک رز 


wig‏ دبای تخود استه در تجهجینهای ره وین 


| ow Eee 2 


سوم کال رن 


(al اس‎ 


(eh dee 


شکل ۸-۱۶ (شکل رنگی) آبشاری از پیایش نظیم شده که تعیین جنسیت را در چنین مگس سرکه کنترل le BS gt‏ روشن Pe‏ 
مطلب Lib‏ اگزوها "هه و eh olay‏ سا که در آها یش نیم شدهرویمی‌دهدنشان ده شدهاست. ریش نمیش دادهشده در 
VE‏ صورت ta gs‏ قم رن مهو خطوط نقطهچی آی رگ در این( ماد لوط مود در اگوهامحل رم بان ان 
age‏ رون ال جگیری یط جنس ماد زین 5 ای مد تلد ده پیش بیس کون و۳ در 08۸۸ یه 5 
(۵) و اون و را در 10۷۸ ی 11 مها )0 )6( باعل مان پوشن 9119 9 Sastry Rog SR eye‏ 
AF oil‏ ؟ و رش bl‏ ناسون ماد های زین ۴ 18۱1۸ وه در جنن مه ال مد د BUS 5 Aon‏ رون Tr‏ 
ph att oie SR aang am‏ یج زونه ارو ۵ متس می‌شودپوتین 201 فیدر نی نرومد یج این 
بر تظیمی پیش ایجد شده و رونوسی زن‌های مود نیا بای نیز چنسی ر در نس مخالف مهار Sg‏ 


= واه og‏ جنس ماه با وین DADS ge DSK‏ جیهای نر 
ah Ge)‏ پوتین 1۳9 اگزون ۴ حذف و گزون ۴ به اگزون ۵ متصل 
"ina‏ و می‌شود. اگزون ۵ نیز به آگزون ۶ (در نتهای ۳ خود پلی‌آدیله 
می‌شو)متصل شدء ویک نسخه طولایوویژه جس نا پروتین 
ay ۷‏ م‌گرند.همانطور که نیع آشار بردازش تنظیم شده 
RNA‏ رشکل ۸-۱۶ شانمیدهد لواع مخفی از shy‏ 
در ona‏ رو ماده ین ی‌شود رین 11 در جنس نر 
map yet le‏ است وین So lags‏ در تکین جنس ماده 
See el‏ برعکس پیروتن 190 سوجود در جنس ماده 
شکل ۸-۱۷ مدل gt ga‏ توسط رین IT‏ رنویسی ژن‌های مود زد تکین Se‏ ید 
روتئینهای SR‏ 10۳1 و Tra?‏ در جنین‌های ماده مگس سرکه 
ane 4 ged‏ شک ل AW‏ نشار sam,‏ که ونه کمپلکسر 
Slat‏ اگزون ۴ به ۴ در mRNA‏ اولیه dbx‏ با اتصال کمپلکس 8 aad ene‏ 
7/۸ شش اه جرد دزن ال ینود و 12/0 18۷۸ له ن دوجنسی کش sp‏ 
Trad ۵۱‏ در غاب 1۳2 نمی‌تونند به sigs Jace aly! MRNA‏ ۹۳۴ و 1102 از پرونن‌های SR‏ هستند ولی آن‌ها در غیاب 
این اگزون ۴ در جنس تر حذف مشود پروتین ۳ب اگزون شمره ۴ واکنش نمی‌دهند.پروتین 7۳0 با 
00۱ و Tra?‏ پاش می‌دهد در نتبجه باعث اتسال متعاون هر 
مه Sle ay‏ شش تشددکند ریش گونی در اگزون ۴ 
های متصل شده Tra2‏ و 8001 انصال 


17 


HE 


0۵ و Trad‏ تسالاگزون Fay‏ را هدیتکرده و همچنین 
فرآیند برش / پل‌آنیلاسیون در جایگاهپلی (A)‏ متابی را در 
ce!‏ ۳ آگزون ۴راشروع gio‏ رین باعث ایجاد یک Sei‏ 


he‏ میس بر 


Pom |‏ زیست‌شناسی سلولی و ملکلی 


از صد fl‏ می‌هند.سلول‌هاییکه بهفکانی بان ۵:12 
اسخ می‌دهند دریک نهایدیگرمجرای حلزون وش داخلی را 
تشکیل می‌دهد) و سلول‌های مسئول فرانس با ۵۰۰۰ )در 
J oho all‏ رن (شکل alow pape Pride‏ 
a ays‏ شیبی از فرکانس‌های بین این دو محدوده Bey‏ می‌دهند. 
یک عامل اصلی در سازکری سلولهای مو در خزنکان Bigg‏ 
اکن ای بونی "درا بیش le‏ درون سول 
Ca?”‏ است. غلظتی از "07 )که در آن کال fh‏ می‌شود فرکانسی را 
که ay‏ غشایی ley‏ می‌کند مشخحص نموه و زاین رو 
فرکانسی رکه وله نان سازگری ual‏ تین می‌کند 
gj‏ رمزدهی کننده این کنال Jad K‏ شونده با CaP‏ 
بیان 
می‌شود پروتینهای مختلفی که به وسیه ابن GGUUMRNA‏ 
Ady Ege‏ می‌شوند در غلفلتهای مختلف *03باز ی‌شود 
سلول‌های موبی با فرانس پاسخی مختلف بسنهبهموقعیت خوددر 
hres‏ طزونی کوش ایزوفرمهایمختلفی از رون الا 
بیان می‌کنن (شکل (ITT‏ توع توالی در پرنئین‌ها بسیار بیچیده 
است» حدقل هشت ناحی در 0111۸ وجودداردکه در آن اکزون‌ها 


صورت چندین MRNA‏ صورت تارب پیایش iL,‏ 


به صورت یک در مان JB‏ دشته وبا ریش متاوب بهیکدیگر 
وصل شده و سیب ig‏ ۵۴ازوفرم سکن ایجد شود (شکل 
{A-VAb‏ مطلمات 308 با MRNA‏ حاصل از سلول‌های مویی 
نان داد هر سلول oye‏ مخلوطی از mRNA‏ های مختلف JUS‏ 
JUKE‏ شوندهبا *002 ر تولیدمی‌کند که در سلول‌های مختلف بر 
آماس مرقعیت‌شان در طول مجرای طزونی کوش یکی از این 
lamRNA‏ غالب aslye‏ این le Gull‏ بیان می‌کند یریش 
MRNA‏ وله کانال KY‏ فعال شونده با gels pCa”‏ 
سیکالهی خرح تلو که Spe‏ از وقیت خوددرطول She‏ 
گوش cle‏ می‌ازد نیم ی‌شوند 
معامت دیگری نشان داد Seta‏ پوئین کاز وژه در 
ثر oneal te‏ نورونها در پاسخ به فعلیت celine‏ 
laggy‏ عملگرقعال می‌شو یکی از جیگاهی بیش 
متناوب در 70110۷۸ اولیه کال *16 فعل شونده Ca‏ مهار 
می‌شود. اين مشاهدات این احتمال را به وجود می‌آورد که یک 
Ale slay til Sie‏ در ار فسفریلاسین با ان 
J LS cating‏ شده و فعلیت Sl‏ نز با یت سینپسی 
تظیم می‌شود از آنجلیکه پروتین‌های SR‏ 00181۴ به طور 
گسترده توسط فسفریلاسبون و سایر تغیرات بس ترجمه‌ای تقییر 


UF ولا و 9010۱۷۳ ولا راب انتهای ۳ آینرون ین آگزون و‎ AP 
پیش بره ود ریش ساختری اگزو‌ها هدند سای وهای‎ 
BLS ۸-۱۳ JSS) Sp Jae بیش یاه‎ lay SSR 
کملکس‎ Jal همچنین سمکن است‎ 1 
ای ۳ اگزون ۴ افژیش دهد.‎ a) برش اب ناسون‎ 


در جابگاههای 


مها رننده‌هاو [paso Jb‏ 
مختلف, پیریش راکتترل می‌کنند. 

با نوجهبه شواهد شکل 4-۱۶ پروتتین Sul‏ دروزفیلاو 

پروتن Tra‏ رات متضادی درن. 84 ade‏ 


یش و باعث 
حذف اگزونها منود در حلکه Tra‏ پیش را شروع می‌کند. 
عمل ute lasting‏ یود بیان alanis‏ فیرونکتن راب 
توجه به ge by‏ در اسان,ترضیح Se aa‏ یک مهاکنده 
ریش شبه 9 در سلولهایکبدی بیان می‌شود و ممکنست به 
جایگههای tle‏ دراگزرن‌هلی MRNA EIB EIA‏ 
!)4 فیرنکتین Jace‏ شده و بعت حذف آنها در ab‏ پیایش 
RNA.‏ گردند. اشکل (HF‏ از Gb‏ دیگر, فعال‌کننده بیرایش 
Tra ate‏ فیروبلاستها ان می‌شودو SUBSE‏ ریش 
آگزین‌های 2111۸ و EIB‏ فیرونکتین را فال کردهو باعث 
می‌شود این اکزونها در MRNA‏ باغ حضور اشته باشند. 
آزیشات تجربی در بحضی از gL lg‏ داد وجود یک 
آگزون در ببضی El‏ سولی و حذف همان اگزون در سای انوم 
سلولی حاصل اثر ترکیبی مهار کننده و تشدید کننده‌های پیرایشی 
مخلف است. 

بیش متاوب اگزو‌ه, بخصوص در سبستم عصبی 
متداول lp ily co‏ متعد از نع ny‏ مود نز 
درتکامل و عملکرد سیستم عصبی در مهرداران و بی‌بهرگان را 
ایجاد hye‏ رنوشت‌های وله ین ag og‏ مختلف 
دانته و م‌تولندچندین نوع MRNA‏ مختلف تولید 
کنن. این 0111۸ های مختلف در محلهای ماوت در سیستم 
عصبی مرکزی بیان می‌شوند. در اینجادو مورد شاخص راکه 
حیانی اين ald‏ را در عملکرد عصبی نشان می‌دهد موردتوجه 
قزر یدهم 


بیان پروتین‌های تال "> در سلول‌هایمویی مهرهداان 
درگوش Bo‏ مهره‌داا, وهای موییمنحصرپفردی که 
نورن‌های مزا هسندقا دنو باقدرت زد کانس خاصی 


شکل ۸-۱۸(شکل رنگی):نقش al,‏ متناوب در دریافت. 
صداها با فرکشس‌های متف ()مجری طزوی کوش جویه بک 
میب ول 00 ۵ رده وحوی joni‏ هی مک یی 
است که به شیب از مومانات فرکاس از :۵۰11 درنتای ch‏ و 
۵۰۰۰12 در انتهایپایتی JIS (b) alc acd‏ 16 فعال‌شونده با 
Ca‏ دازی هفت ماریج » کذنده از Lis‏ 68( وه و در تشکیل 
انا با بکدیگر شرکت می‌کنند امن سیوزای شامل Nae‏ ای پیز 
[67۳۵۱0 بوده و بازشن کال ا در پامخبه "02 تنظیم می‌کند 
وهای کل که توس MRNA‏ پیش sea‏ ال از یک 
ررنوشت al‏ اجادمیکرد در غلظت‌های مختلف Ca‏ بازشده ودر 
تیجه ap a‏ مختلف Gol‏ م‌دهند ادا PNP Sa pi‏ 
آشاره می‌کند که ste‏ متلوبه تولیاسیدامیهای متفاوت را در 
ayy‏ مخلف یج Sg‏ 


نسخلیی از ژن که فقط تا ۲۲۰۰۰ صورت مختلف می‌تواند 
ly‏ یبن feo‏ نقص در اتالات ببس نورون‌ه ttle‏ ین 
po‏ نشان میدهد بان اک lng‏ معکنه 250271 از vb‏ 
پرایش ohh‏ شده poles! RNA‏ بافن دهها سیبون ارب 


1. Myotonie dystrophy 


pds wb‏ بهنظرمي‌رسد it Vail‏ کمپلکس ببرایش 
متاوب J RNA‏ طریق فیرات پس ترجمه‌ای قاکوهایپريشی: 
در تظیم Sue‏ 3 فالیت نوون‌هانقش مهس ایا می‌کند 

lg‏ معددی مشابهنون‌های کال 1٩‏ در مان 
cab‏ شده است به 0811۸های پیش یافنه بطور ماو 
همزمان از یک ژن در یک نوع نورون و در نواحی مختلف سیستم 
عصبی مرکزی با ظفلت نسبی متفوت بیان می‌نوند فزایش 
تعدادواحدهای تکری ماهواره‌های کوچک در aly‏ رونویسی 
شده ژن‌های بیان شده در نورون‌ها می‌توادبعث CABLE ad‏ 
نسی 007۷۸های Sly‏ یاه به صورت متاوب کرد که 
ژن‌های متعددی ررنویسی می‌شود. در فسل ۶ توضبح دادیم 
چکونه نحاق به سمت عقب در طی هماندساری 10۱/۸ منجر 
به ala S ul‏ ماهور‌های کرچک می‌گردد FB JS)‏ 
حداقل ۱۴ نوعبیاری عصبی مخلف ازافزایش نواحی 
sip‏ 

“ ۱ 

عنوان تال شای‌ترین این نوع ow les‏ ماهیچه‌ای 
است که با رعشه وکاهش قوه اراک و اهنجارهای شخصبتی و 
رفتاری مشاخص می‌گردد. تحلیل ماهیچه‌ای در بعضی ژ blew‏ 
در اثر افزابش نسخه‌های تکراری CUG‏ و در سایر بیماران 
Hs‏ تکراری CCUG‏ در رونوشت ایجاد می‌شود. زمانیکه 
as‏ اي ly ۱۰ a da‏ و پا بیشتراز تاد طبیی ندرا 
ژن‌ها SUS! aye‏ در سطح 9 بروتین ۱031 مشاهده 
می‌شود که به این ولی‌های نکراری متصل می‌شوند. این نتایع 
Vico!‏ به J)‏ اتصال 1012۱1۳]ها با غلظت غیرطبیی بالا به 
تولی RNA‏ در هسته نورون‌های چنین بیمرانی است. 
غلشت‌های غیرطیی پروئن‌های 01۳ بهنظرمی‌رسد که 
pati cols‏ در سرعت پبرایش جایگاههای مختلف بیش 
متلوب در Alf la mRNA‏ چاه می‌شود که به ور یی 
توسط پروتین‌های ۱001801۴ تیم می‌کرد 


ای کوچک در oly‏ ان شده opie shally‏ 


بیان ایزوقرمهای 9Dscam‏ نورون‌های شبکیه دروزوفیلا 
بهترینمنال از ردزش elas yl‏ شده 10۱1۸ دربن 
۲ بدروزولیلامیباشد که هنوزناشناخته است. جهش در این 
ژن‌ها Lal‏ ملیعی سیابس ایجد شده که بین اکسونها و در 
دندریت‌ها طی نکوین مکس JB‏ ایجاد میکند. بررسی ژن 
Dscam‏ مگس سرکه نان داد این oj‏ حاوی ۵ آگزون بوده وب 
abel age‏ 
Lalas‏ نیج اخیرنشان داده‌نده جهش بافنه‌های دروزرفیلا با 


صوت مشاب اش اف و ید 


2 کت زیست‌شاسی سیر Pp‏ 2 


گفته شد هر دو پروتئین 2008 به صورت یک کمپلکس بزرگ 
tinned‏ بان ده و یهار در سرم تال م‌دهند با این > 
کمبلکس پروتین با چگلی کم کاحاری APOBION‏ تدم aa‏ 
خود Syl ath‏ سل به رتور the py LDL‏ 
ae‏ سللها به افهای بدن میرن 

بیان مختص به نوع سلول دو نوع ۵0019 در نتیجه les‏ 
730۱1۸ وله ۵070 یجادمیشود به طوریکه نوکنوندموقعیت 


ail ja #۶۶‏ واز WC‏ لا تبدل می‌شود. این تغیرفقط در 
سلول‌هی led‏ مان و دون ASCAA‏ بای تین است 
را به Joss (sll jo) UAA‏ کرد و cele‏ اجادفرم کوتهتر 
8 می‌نود(شکل (ANN‏ مطلمت با زیم تلیص شده به 
صورت be‏ ناک ناسون بسا رونوسی Conse‏ راب نامام 
دهد نشان اک این زیم میناد RNA‏ باه ۶ نک‌تد ارف 


Cons‏ در رونت اه apoB‏ شاخن و یش نما 


تنفیم پردازش ۳18۸ ارلیه 

# به Jb‏ پیش ستاو apy‏ تفه رها 
ستاوب (ga)‏ برش در (A) a slate‏ تفر 
gla mRNA‏ مفاوتی San‏ است از يان یک ژن در سلول‌ه و 
راحل مختف کون اد گرد PF J)‏ شکل 11-1۸ 
لاه کب 


* پیش موب be‏ وهای متسود به RNA‏ 

ih lite‏ شود. پروین‌هال متصل شونده به 1۱1۸ به 

ally‏ خاصی slate Sep‏ پیش تنظیم ود 

(sles) sbi ee‏ پیش معکن ات بصورت 

قفاب اتصالفاکتوهای بیش را به alle‏ خاص در 
na |‏ پراش از طریق مکش yg SL‏ بیش 
بد yon‏ ری بات تجمع نها در HBB‏ 
شده می‌ردد 


| 
اوه در هسته‎ ۱۱۷۸ yasgly lly RNA lay در‎ ۶ | 
| 


تقییر می‌کند در مهره‌دان ol‏ فان ناد بوده و ام دأمیه شدن 
یک زد تولی gp MRNA‏ نتجه تقیر در یک امد آسته 
خاص ده و پروتیی تلا مینک از Bod‏ عملکرد fis‏ 


۰ RNA editing 


2 Guide RNAS 


سنابسی ویژهمتفوت در بن نورون‌های مفز دروزوفیلا کمک می‌ند 
Sr be‏ ربا صحیح ورن در مفز ig‏ یمد یریش 
تظیم شده RNA‏ است. 


ویرايش RNA‏ توالی برخی از MRNA‏ های اولیه را صوض. 
we‏ 

دراو سای ۱0۸۰ gad‏ تولیکون‌ای CDNA sae‏ 
i DNA‏ مروطه Job‏ ار محودت مختلفمنجربه 
کف خیرمتظره نو دیگری از پراش 101۸ اوه کدی در 
ین وع برش که RNA Spay‏ نامه می‌شود. تولی 
۱۷۸ وله تفر تولی joys mRNA‏ 
آگزون‌های رمزدهی کننهآن در DNA‏ ژنمی متفاوت Dp daly‏ 

پیش ipo RNA‏ پرتوزوها و ALS‏ ونیز در 
کلروپلاست‌ها صورت OS ee‏ در میتکدریهای یک نوع 
رای alan‏ ام از ول بضی 08۱1۸ از 


Py 


تولیرونوشت‌های dog A‏ مات است.فزیش وحذف تاد 
خامی از ورسیلبه هیال lag MRNA‏ 2۱۸ های usa‏ 
با جفت بازهای oS‏ انجاممی‌شود. این ۱2۱۷۸ ها توسط هزران 
DNA‏ کرچک il alte‏ کلاف ماد تا مولکولهای DNA‏ 
aay Sy Sen‏ می‌شوندعت این pe‏ ماوت در 
yy‏ کرنپروتین‌ان مبکدری درچتین Pe lain‏ 
نیست امین میستم میناد هدف داروها جهث مهار نزیم‌های کمپلکس 
ide‏ مود از در Cath nyse‏ در لولهای سای وبا سای 
وهای ie‏ مهار وجود اند 

در slg Sy‏ پیشرقته, یریش RNA‏ بندرت تفای 
یک باز مشاهده می‌شود. با این حال ویرایش 
۷۸ در بضی مور از bd‏ عملکردی نتجه مطویی دافته 
ching RNA Gi Jb cre Sl‏ در مود Gi‏ 
laces 03‏ ژن و فرم ماب ازیک پروتئین سرمی مسئول 
برداشت وانتقل کلسترول را تلیدمی‌کند رین در فرایندبیماری 
که منجر به آرترواسکاروزیس می‌شود. اهمیت پیدا می‌کد. 
sory lay lee cain Sul)‏ مین عم مرگ و مر 
در جهان توسدیفته است. ژن apoB‏ آبولیوپروتنین سرمی 
(apoBI00)‏ را در هباتوسیت‌ها آمهم‌ترین سلول کبدی) تولید و 
48 هر در لول‌های اپی‌لیالروده بیان می‌کند. 3001348 با 
ای آینوی,بروتین 2701100 
به Gan ig‏ ۵۰۰117 مربوطمی‌باشد.همنطو که در فصل ۱۰ 


Sp gaily 


وزنتقریی(۲1۰11به تایه 


بان ژنبع از ووس | 


همچنین مینکنش با تکرزهای JPG‏ نوکلویروتین‌های HFG‏ 
صورت اتخای از عرش پوشش هست‌ایاتقل ده شون 

در مدل حاشر از JUS‏ مرکزی کمپلکس منقذ هسته‌ای, 
gage‏ نک‌اری FG‏ از نوکلوپروتتینهای FG‏ نواحی 
staat‏ رلدوم کول | تشکیل aye‏ که تا کانل امتدد 
bye‏ (شکل ۵ 0-۲۰ aged‏ تکباری FG‏ مولکلهای 
مختل نوکئوپروتتین (۴6 با یکدیگر در تشکیل شبکه اسفنجی 
مولکلی و abil‏ آن به صورت بوسته همکاری کرده و در نهیت 
این شبکه می‌واد شیب یک Se‏ عم ناد (شکل 0-۲۰ 
مولکیلهای کوچک میدز ab‏ بیندمین‌های تکراری FG‏ 
عبور le AS‏ پروتئن‌های بزرکتر و ayes‏ مثل 
RNP‏ برای عبر از ای بین رشه‌ای J‏ دهنده یال 
مولرلیخیلیبزرگبوده و در نتيجه نیون از فضای SS‏ 
Se‏ هسته عبر a‏ 


بروتیهای ial‏ همه بهصورت برگشتپذیر به تواحی 
FG‏ 8 وکلپرتیهای FG‏ متصل می‌شود. به نظر 
می‌ند اي ميانکنش‌ها در gpl‏ مد این IBS‏ نموه و 
yyy aay I!‏ کال a Sl ie‏ (شکل 4 
(ur‏ 

Jlisl ۵ 018۱1۳ خارج کنده‎ lags NPC jlamRNP 
هتروایمری ایک زیرواحد‎ MNP fe اه می‌شون.‎ 
sTAPL(NXFI) ۴! بزرگ به نم فاکتورخاح‌کنندههسته‌ای‎ 
al NA) 1 ne یواح کوچک, نیتال خروع از‎ 
و‎ 1۱۷۸ | Sum از ار‎ glean به 0811۴ های‎ TAP 
یکی از‎ bee اتصال‎ MRNP سای پروتینهای کمپلکس‎ 
(REF) “RNA sib yb ageing ان‎ fate 
توضیحداده شده‎ Shi) است که جزوکمپلکس تفطعاگزرنیبوده‎ 
esi oni bis تلود دسر ۵ هر‎ ۲۰ wl استاو‎ 
TAPING 1 فاکتورخار‌کنه‎ AT) JSS) متصل می‌شود‎ 
متصل به نشدبدکندههای‎ SR همچنین با پروتین‌های‎ MRNP 
متعل‎ SR lagers calle همکاری می‌کند‎ 


1- Nuclear pore complexes 
2 


3 Nuclear basket 
5 mRNP exporter 


ucleuporins 
4: FG avsleoporins 

6- Nuclear export factor 1 
7- Nuclear export tramps or 1 
8 RNA export facior 


نتقال 018۱۷۸ از عرض بوشش همتهای 

008۱۷۸ هایی که بهطورکامل در هسته پردازش یافه‌اند 
توسط پروتین‌های ۱018۱1۴ به کمپلکسی بتام TRNPS‏ 
هسته‌ای متصل باقی میماند قبل j‏ اینکه یک 011۸ به 


پروتلین مربوطه‌اش ترجمه شود. بایستی از هسته به درون 
سیوبلاسم مفل شود پونش هسته‌ای SUE‏ دوایهای بوده و 
هسته رز سیتپلاسم جدامی‌کند (شکل ٩-۱‏ اند غشای 
بلاسمییاطراف سلول‌هاء هر غشای هسته‌ای شامل دو لابه 
فسنولپیدی نفوذنپذیر به آب و پرنتین‌های معدد همه با آن 
است. gMRNP‏ سایر ماکرومولکولها tRNA Jie‏ زیواحدهای 
We deny pipe;‏ هسته‌ای از غضای هسته‌ای عبورمی‌کند. در 
این قسمت بسرروی خسروج MRNP‏ از BL‏ هستهی و 
مکنیم‌هایی که مان تنظیم در این مرحله Sota singel‏ 
خواهيم شد 


کمپلکس بسنافد هسته‌ای ورود و خروح راز هستهکسترل 
می‌کند 

کملکس "glint ta‏ (-۱۳)ساختر یجید ویزرکی 
J yy‏ نخه‌های متیر ین نوع وین تلف ریا 
[ig‏ ام وکنپوری‌ه " تشکیل hss‏ این مق در 
دا پوشش هسته‌ی فا گرفه EL‏ هشت شلی و هشت 
رشه که ISL‏ نوکئپلاسم اند افتهند و هشت رشته دیگر که 
Bd 4‏ یواسم مد اف درد (شکل (ite‏ 

NPC gs gas ail ees,‏ در هی خود 
ag‏ طلهاتهایی[ساختریبامسبدهسته‌ی !"را تشکیل 
fate SoS tle‏ یود eM‏ وهای از کین 
4 ام PPG sacs‏ سر کال مرکزی ۱۱۳6 
sigue‏ وهای PO‏ حاری رشته‌هی دی از 
اسیدهای آمنه آبدوست بوده و دای تکرارهای FG ip Sui‏ 
می‌اشد نوی تکرری I FG‏ وه ی از لین )بر 
گلیسین (G)‏ هستند. 

diy oI‏ ولا وهای Sas‏ کروی تا وزن 
FeKD‏ می‌توند از انل‌های پر شده با آب کمپاکس من هسته 
ثر .با وان JIS PEG saggy‏ مکزی 
یک سد محودکند ی A ny fl‏ ین se Pp‏ 
tale yl he bol ean‏ زر eal‏ با کمک 
بروشن‌هایمحول ale Sle 6) JB‏ تصل مین 


2 میا مت‎ CARSUAA WBA 
mos 7 a t Ay 
۱ 28 1 a8 
مد‎ wn 13 بومه| رس بممع|‎ 
مصور مور‎ 


AL‏ شکل ۱-۱٩‏ ویرایش 1۸ مربوط به 0100۸ وله ۵03 cape»‏ کدی 108۱1۸ مبط & 3 تلد یود که مان وی موط 
به رتوشت لب ردان 3۱1۸ به صورت 2100 وه ترجمه شد وین ating‏ دومن علکردی درد دمن ناحه موب یداو دمن se‏ 
کریکیل هرسیترهای LDL‏ در غشای سولیمتصلمی‌تود. در ۵08,016 تلد ند در رده رمز 2۸4 دراگزون ۳۶ به رم بایان 1۸ 
thar thes‏ رین در سول روده 270840 تلد م‌شود که همین هی آینوی 0013100( boyy‏ م‌رد. 


Oop‏ دربخش سیتوبلاسمی 1۳6 داثرمل RNA‏ هلک 
از MRNP‏ جدامی‌شود op!‏ هلیازبهرشته‌های ۱۷۳ در بخش 
میتولاسی متصل است. ین ning‏ هط که ap‏ سار 


به گزن‌ها در یرایش 010۱44 وله و خرع کردن 07014های 
Mabe‏ برازش th‏ طریق NPC‏ به داخل سیتولاسم دخالت 
ssl ho‏ 18 ها به صورت yb‏ توسعاچندنفاکور 


hin laggy‏ در فصل ۱۳توضح ادهشده سپس به سم 
هسته برکشته ودرا می‌توند در اقا 10۳ دیگر شرفت 
aS‏ در یتلام اکتا ترجه Jae‏ لاک بت 
> جایگزین CBC‏ متصل بهکلاهک a RNP‏ هستای 
می‌گردد در Shean‏ پروتین متصل شوه به ب بلی 
(A)‏ ۳۸۴۱1 اپوزیئن pin‏ متصل شونهب پلی (A)‏ 
PABPL‏ جایگزین می‌شود. علت ناگذاری ایین است که لین 
رون فلا ۳۸9 شنااییشد در مخمرهای bp‏ زن 
bd‏ یک نوع PABP‏ در هسته و میتوبلاسمیفت شده ات 


پروتین 51 مخسر. مامت اخبر نشان می‌دهده مسیر خروچ 
RNP‏ هسته به یتلام بافضفریاسیون و دفضفریلسون 
پروتین‌های سازار کنده REF Jos mRNP‏ کترل ی‌شود 
REF‏ در اتصال خا‌کنده TAP/Nt mRNP‏ به 0701۳ ها 
کمک Se Papo‏ موردپروتین مخمری (NB) SR‏ 4 عنوان 
yy‏ سازرکنده عمل مي‌کند و انصال خارچکنده RNP‏ 
espace‏ باعت مشود JB)‏ ۸-۲۳ ات پروتین 513درحالت 
قسفربلهبه gla RNA‏ وله ute yal‏ می‌شود هنگامبکه 
برشو یسیون "۳ بطوکامل اند پروتین توس 
iid‏ که یک پروتین هستی لزم رای خروج MNP‏ است. 


دفسفریلهم‌شود فقط حالت دفسفریلهپروتئین سازگرکنده 


۱۰ mRNP remodeling 


خاح‌کنده a8 ay TAPING 1 mRNP‏ متصل می‌شوند S‏ 
هر gible PO lg ۴60 lesb‏ را 
JS j laMRNP ay 5‏ مرکزی Jani NPC‏ کرد )52 
۰ رشته‌ایی که در gle‏ هستهای و سیتوپلاسی NPC‏ 
sal‏ مین یز در خروج MRNP‏ شرکت می‌کنن. 662 یک 
وین سار که pix ipo a yy‏ به ۸۳ و 
نتوین موجد در liad te‏ متصل می‌شود و RMP‏ 
هسسته‌ای را نسزدیک مت ون و اصاده روج می‌کند 


sass, pape وهای‎ 


a0) 
فرآیندی به ام بازآرایی 016۱1۳" پروئین‌های متصل‎ 
هنگام عبور 081۴ از‎ MRNP در کپلس‎ mRNA به یک‎ 
Jed Sigh مجموعهمتفانی از پروتی‌ها باه‎ LNPC 
0110۳ از‎ Jat پروتین‌های 01118 بر مراحل ابتایی‎ 
تازه سنتز شده‎ 1011۱۷۸ ab جداشده و در هسته اقی می‌منند‎ 
همه با‎ RNP هسته‌ای‎ laggy متصل شوند. سایر‎ 
dan yale ie j Jl حتی دزمان‎ MRNP کمپلکس‎ 
ینک 718018 بهمیتلاسمرسید از کملکس جدامیشوند این‎ 
CBC "و‎ ۲۸۳۸۷ 1 mRNP پروتین‌ها شامل خام‌کنده‎ 
است. این‎ A متصل به کلاهک و ۳۸۳۱1 متصل به دم پلی‎ 


BEG 2-1 


می‌تند a‏ 255 کنده MRNP‏ متصل شود ple‏ خروج 
7۱۷۴ با بی آدیلاسون صحیح همه استه ان یک نوم 
«کتترلکفی: ۱ 018۱۷۸ است.اگر 008۱18 نوظیور بدرستی 
iby‏ ناف اد NPI lad lag‏ را اففرله م‌کند 
شنامایی rpg‏ تجهب خا‌کنده ace RNA‏ نشدهو 
از هسته نع نکر ودرعوض توس کرو تجزی م‌نود 
ee eles‏ 


را در هسته و ستریلاسم تجزیهم‌کند (شکل ۸-۱ به دنل ورد 


رون بو و۸ ید بونش 


به سیوپلاسم پروتین 51 ۱۲13 توسط بروتن کر وبزه 
موجود در سیتوپلاسم فسفریله می‌شود ان امرباعث جداشدن آن از 
۴ و همیتطو از خاح‌کنده MRNP‏ می‌گرد.درین سیر 
oS SL Sapp aed aad‏ 010 در هسنه وفتی 
که RNA‏ به yb‏ کامل پردازش wily‏ فسفریلاسون آنها در 
سیتبلاسم در اثر فلت بالای کمپلکس ymRNP‏ خاح‌کنده 
18۷۴ در هسته (در محل تشکیل آنها)و در غلظت‌های Biel‏ 
این کمپکس‌ها در سیتوپلاسم[درمحل جدادن (el‏ صورت 
می‌گید در تبچه سیر خروح 011۳ باتش ساه در ks! fl‏ 
فلت صورت می‌کیرد و کمپلکس MRNP‏ و خر‌کنده 10801۳ 
از ۱1۳6و از غللت بالا در هسته به طرف غلفظت پاین در 


thy سیتولاسماتشار‎ 


خروح ازهسنه alban gla mRNP‏ 
غددیاقیلاروحشره Chiroromous tentans‏ مدل Lp‏ 
رای مطالمات میکروسکوب الکترونی تشکیل gla RNP.‏ ال 
gh‏ از طریق dle NPC‏ در اين لروها Wy}‏ در Sang‏ 
کروزوس بزرگ ۳" ام حلقه atte‏ فراوانی 
۷۸های اوله‌ای رونویسی می‌شوند که با بروتن‌های 
hnRNP‏ همه شده و به صورت GLamRNP‏ پیج خورده 
درمی‌آبند طول این MRNA‏ حدود ۷۵60 است |شکل ,4-۲۳۵ 
این 01009۸های بزرک بروتن‌های چسبند‌ی را رمزدهی 
می‌کند که لرو در حالتگوین ره Sy plas‏ می‌چسباند داز 
پردزش aly) MRNA‏ 010۱۷۳های ails‏ بیان MRNA‏ 
حاسله از مقذهسته‌ای ye‏ رده و به سیتولاسم می‌رسد 
میکروگاف‌های الکسترونی ین سلول‌ها نشان می‌دهد که 


۱ Quality control 
2 


large chromesomal pulls 
3. Ralbiani Ring mRNPS 


شکل ۸-۲۰ مدل مسیر ناقلین از طريق یک (a) NPC‏ ساختر 
Syl ۴6 oye 1) NPC‏ ۴0 بهنظر مرس که 
melt‏ هن دنه و ال ae oly‏ ابدرست بلی دی 
هد که lage bag‏ کواه FG‏ یگریز از هم جدا شد‌انده fe)‏ 

ها alee FO‏ کیره سوت ety‏ تشد 
Joe‏ مرول که دایب در Jo‏ نوی ات یل اه ات ار 
موکولهایکچک معلول cl»‏ ینوا ین حل اکروواکو 
بری عبر از Sin har JUS‏ هستن. )4( لین هسته‌ای دای تواحی 
یکی در سح خود بوده وب صورتبکشذی agua‏ ۳6 در 
نکلووین‌ی ape Jase FO‏ د تیه هامید از Shed‏ 
مولکولی در JUS‏ مرکزی NPC‏ نفد کرده و 4 دال و خارج هسته: 


یبد 


Pie و‎ die gains TG 


PABPI PABP! PABPI 
ation, 


Lue NPC هسته یلا روج از‎ mRNP (مرع) از‎ MRNP روتین‌های‎ Ie خروج از هسته.‎ pia شکل ۸-۲۱بازآرایی 01018 در‎ A 


Jbl goad loin 9 lk pe NPC jIMRNP Usha)‏ ۱۱۳6 مجدد به هت میرن در 


Petre 


Dy‏ کنر غاز ترجمه 61۳4 جایگرین ce CBC‏ بهکلاهک "۵ می‌شود و PABPIL cdo & PABPL‏ قرا می‌یرد 


عمل, معمولً از انتقال 08۷۸ های اولیه متصل به 01۳:ها 
موجود در اسپلایسوزومبه میتپلاسمجلزگیری he‏ 

در یک آزماش که این محدودیت را نشان می‌دهد. ژن 
Lady MRNA 235,930)‏ ایترون که معمولا در ار 
پرایش برداشته می‌شود. جهش داده شدند تا تال مورد توافق 
جایه ریش تفر بابد چهش در یژهای ۲ ویا در ۵ جیگه 
day»‏ یرون 000۸ های وی اتلد می‌کند که 
ال به ln sMRINP‏ اسپلایسوزوم | تشکیل می‌دهد. با ین حال 
RNA‏ صورت 43,65 MRNA y‏ الیه در هسته (Bu‏ 
می‌ماد. ter Sey‏ در هر دو جایگاه Cra‏ ۳و "۵ در همان 
۷۸ اویه مجر بهحروج 1018۱1۸هایاویه ریش نیفته 


Og‏ ما یی اي 095 خی کمن MRNA J‏ ریش بت 
است. هنگایکه هر دو جایاهپیریش: جهش‌یافه هستند 
۸ وله وی بد :ها متصل نشده ور تجه 
Sh less‏ نکر 


مطلمات اخیر در مخمر نشان داه پروتئین هسته‌ای که با 


co‏ در سید هستهای NPC‏ تجمع می‌بد جهت نگهدری 
۷۸ ال 9SORNP alan‏ هسته Slash‏ این تنب 


Ub p|ablamRNA‏ عور از Like‏ هسته‌ای پیج خورده نبوده و 
بهمحض ورودبهمیتولاسمبه ریوزم‌هامتل pe‏ ین 
Js Vics! mRNA asl‏ بازآرابی MRNP‏ در نتیجه 
فسفرلایون MRNP lage‏ تسوسط کیهای 
سیتوبلاسمی و عمل RNA‏ هلیکاز متصل ad‏ سیتوپلاسمی 
NPC glass,‏ ید مشاه نک 101۳ هدر طیفتقا 
با ریوزوه جع می‌وند کی ازن اک el‏ در سیر 
عبر از کبلکس من در Sle‏ می‌گرد. nt lan‏ 


میکروسکوپ gLamRNP Ja yell‏ حلقه با بیلی از 
کمبلکس مفذ هسته منجر به اه مدل شان 09D‏ ده در JSS‏ 
۵ کردید. 


۳ های اولیه سوجود در اسپلایسوزوم از هست خارج 


نمی‌شوند. 
بطرر تم Stef slo mRNA la‏ 


یافنه می‌تولندز 
هسته خارج شود |p‏ ترجمه 7018۱۷۸ هایی که بدرستی پردازش 
ناف دای یرون هستن پونهاینقصی را تلد ی‌کدکه 
ممکن است با عطکرد سلولی تاخل aan i a‏ از این 


شکل ۸-۱۷ فسنریاسیونبرگشتپذیر و سیر خروج JMRNP‏ هسته مه © sng‏ مخمری SR‏ ۳۵13 در حالت ففریه به 
mRNA,‏ اه pay‏ تصل میشود © Sun‏ بل ناسون به مورت Bad thy pale‏ سای GIT‏ خروج 


spf 6 می‌کد مرحله‎ 7۸۴/۱۷۱ spate mRNP یشرویاصالخا‌کنده‎ Cel  دنک‌یمهلینسد‎ (|13 لارست‎ mRNP 
1 پروینکینازسیتلاسی‎ Oday amr NPC مرکزیکملکس مرکزی هسته‎ JOE من‎ JIMRNP اجه شاه کپلکس‎ MNP 
هلیکا متصل به‎ RNA عمل‎ jl p و۱13 فسفیله تا‎ MRNP assess ale col و‎ © aS palin در یتپلاسم‎ (۷3 


slp lis MRNA 0 به هستهبری‌گدد‎ NPC ریق‎ ja nk NpIB و‎ 010۱1۸ Jit رشتهایسیوپلاسسی 86 میشود0)‎ 


onion‏ 301 ویروس ۲11۷انتقال sla MRNA‏ ویروسی 
aly,‏ را تنظیممی‌کند. 
همانطور که قبلأً آشاره شد. انتقال 071811۸ های eds‏ 
۷۸ های ly‏ و دای عطکرد از هسته به سیتپلاسم 
سوم مکانیسمپیچید‌ایاست که با بیان ژن ضروری است. 
(شکل‌های ۸-۲۱ ۸-۲۲ ۲۴ تنظیم این انتقا از لحاظ 
توری نع دیگری AS‏ ژن Sul‏ این نوع کتتل + 
نادراست) atl‏ در وفع تنها مارد SL‏ شده خروج تنظیم. 
MRNA ts‏ در ایح سللیبه یط محیطی (متل شرک 


hse ey 


نسوگلپورنی که اسن apne‏ آن متصل می‌شود i‏ 
کرد 08۸ های اوه پیش نیفته از GS aa‏ می‌تون. 
1 اغلب موارد تلاسمی Se)‏ بیماری ژنتیکی که منجر به 
کاهش غیرمسول پروتنن‌هی کلوین می‌شود ID‏ 
جهش‌هیی اج می‌شود که در جایگاه ریش زن کین صورت 
گرفته و بامث کاهش بازدهی پیایش می‌گرد اما از اتصال 
mRNA‏ )4 به :ها جلوگیری نمی‌کند و در تتبجه 
هی ارلیه گلوین LS hl‏ در هسته 


Bh cy‏ ماه وس چزه مود 


coed | 


(a) 0 


۱ a 
oe 
ry ۳ 


A‏ شکل ۸۰۲۳ تشکیل ذرات ناهمگون ریبونوکلئوپروتبنی (۳01801۳) و خروج آنهااز هسته.[۵ مدل لوپ رونویسی تک گرومائینی و تجمم 
hil ails ۱۴‏ در Chironomous tentans‏ رنوشت اولیه 8۱۷۸ ایجادشده از 0۱۸ الگوسریع با <i gala ayy‏ و تشکیل ۲08۷۴ 


RNA‏ در سل بشتری rae J‏ رویسی نشن میهد ین دل 


il amo‏ ندیجی دز 00101۳ UMA‏ طول رووشتهای 


بر ماس dS Sow‏ پشت سر هم برش‌هایسلولهایغدد Sled l(b) aly iy‏ وید 008ه, دنل پردازش MRNA.‏ 


glamRNP Js‏ حله نی از کمپلکس te‏ هسته براساس مطالات 


a‏ ذرات ریونولتوروتینی حصله MRNP‏ امدهم‌شود(2)مدل 


مگروسکوپ اکتوی توب ند که 0819 ای یه نام ور اس خبگیخودادست م‌هند. مت ورد RNA‏ یلاس 


lap‏ به ریوزو‌هامتصل می‌شود که نشان می‌دهد هی "۵ زودت از عبورمی‌کند 


خود ab‏ زوم IDNA‏ سلرل میزانادغام میک 
DNA ۲-۲۹ J)‏ ود epg peng oa‏ دای 
یک واهرونوسی بود وبه ce‏ یک رونشت اه توبط 
I jp, RNA‏ سلوی نوسی می‌شود.رونوشت HIV‏ 
se‏ 4 روش‌های latin‏ ده و سهگروه مخلف 
mRNA‏ شامل mRNA‏ بسیایش نیافته ٩‏ کیلبازی. 
0۱۸ های Lew‏ کلبازی که با حذف یک اینترون soul‏ 


حرارنی) که باعث gta‏ شدن بروتئین می‌گردند و با طی عفونت 
ویروسی هنگامیکه تغیرات ایجاد شده توسط ویروس در SE‏ و 
نقل هسته‌ای, همانندسازی وبروس را به حداکثر می‌رسانه 
می‌اشند در bal‏ نظیم خروج MRA‏ که توسط پروتین 
رمزدهیشده توس یروس نقش (HIV) glial‏ تیم 
می‌گردد توضیح دادهمیشود. 

GIRNA زنوم‎ IDNA یک نسخه‎ HIV رنرویروس‎ ii 


۲۳۷ 5, tos ess 


تکرارهای FG‏ در Sle FG stacy wy‏ می‌دهد 
)3 ۸-۷۰ ملاحطه کنیل جهت انتقال os)‏ 
(eg‏ معکن ست نتیجهپراکندهشدن SiS‏ 
MRNP‏ -خاج‌کنده در یواسم Ome Ahoy‏ 
Gage‏ 08۱0۴ با کیاهای سینولاسی و عسرد 
RNA‏ هلیکهای L shan‏ رشته‌های Pegs‏ 
, کمپلکس منقذ هسته‌ای باشد (شکل ۸-۲۰را ملاحظه کنید 
8 خارج کننده MRNP‏ به صورت متفارن با SR‏ 
پروتن‌های متصل REP gags SI‏ مجتع با 
bl ea Sas‏ رن هدز یش mRNA‏ 
نها te‏ شون) و پوشن‌های 7180۳ دیکرهبه اطلب 
Joos mRNA‏ می‌شوند 
RNA ۶‏ های ae a‏ به لاوز بط سمول 
به بیرون از هسته Ob‏ نمی‌شونده این امر تضمین می‌کند. 
lamRNA ais‏ عمردی و iby‏ بفته بای ترجمه 


به سیتوپلاسم 


بتوپلاسم یکنترل بعد از رونویسی 

بل از امه cow‏ به طور مختصر مراحلی از ین تن راکه 
Jel ogy Jat‏ می‌شود مرورم‌کيم. در صل‌های قبلی 
دیدیم که تنظیم آغاز رونویسی مکالسم A‏ در کنترل بیان 
ژن‌هاست. در قسمت‌های قبلی dad ol‏ آموختم بان 
یزوفرم‌های مختلف یک پروتلین با تنظیم پبرایش ستناوب 
۸ کنترل می‌شود گرچه خروع از هسته 018۱1۸ های کال 
پردازش بافتهبه سیتوبلاسم بندرت تنظیم می‌شود اماازخروج از 
هسته 088 هایی که به صورت ناقص و با ندرست بزآریسی 


as‏ مامت ae a‏ امه و چنن رونوشههای غیرطیعی 
ie rile‏ م‌ون بان Se‏ رترویروسهابی سل 
۷ مکانسی‌هایی را رند که بهآن‌هاامکان می‌دهد چنین 
۷۸ های ago‏ جباهای پیش از JS‏ تمد 
و ترجمه نمیند. 

در این قسمت به سار lage‏ گنل دا eon‏ 
clad pO Sl Ll‏ برخیژ‌هدخات میک کر 
ان مکایسم‌ها در ستولاسم عل رده و ری وقررگیری 
۷۸ وب ترجه آن ‏ به تن PLL Ais yp Js‏ 


۱ Constiuative 
اد‎ 


asport element 


respome element 


می‌شوند و 01811۸ هایی به طول حدود TKD‏ که با حذف دو با 
ie‏ یرون ایجاد apt‏ ولد ماد اشکل ۳۴ Fe ae‏ 
این mRNA‏ در هسته سلول sche‏ هر سه گروه MRNA‏ 
HIV bye‏ سیتولام منتقل شده و به سورن 
بروشین‌های وروی ترجمه میرن بضی از SLAMRNA‏ 
یریش نیافنه ۹۸ به سورت ژنوم. به ویروس‌های تازه تویدشده 
ورد گشنه وا سطع سول ون می‌زند 

چسون 80/۸های ۲و ٩‏ کیلوازی در 14۷ رای 
جایکامهای ates‏ هسنند می‌تونآلهاابه عوان 
۱0۸ هایی که به صورت ناقص پیرایش Be pL‏ 
کرفت. با وود اي همتطر که بل شاه شد اتصال جین 
۸ هابی به ۵08۷۸ها در اسپلایسوزوم به طور طبیعی 
خرچ نهر از هسته متقف میکند HIV gulps‏ و سایر 
epg‏ ید بکسری مکتیسم ریق آمن پر ان مه 
دانته (fb as)‏ خرچ به glaMRNA‏ بلند ویرومی با 
بدهد. بضی از رترویروس‌ها یک تال به نام عنصر انتقال 
ساغتاری( (CTE)‏ رند که با YL Jl‏ خارج MS‏ 
Jats 1۸۳/۷۱ ۴‏ شده و gulps‏ اکن خروج به 
BRN‏ رترویروس یریش تیافه را می‌دهد. 111۷ این 
له ربا وش دیگری حل کده است. 

ad Spl bls‏ جهش پان‌های GLU HIV‏ داد 
MRNA‏ پرایش Ls‏ کیلباری و 7081۸ به طول ۴ کیلوبز 
که قطا یک با بیش یاه است بای ال از هسته به 


سیتولاسم نیازظ بروتین ویروسی at REY‏ 
LL‏ بعدی نشان داد Rev‏ عسنسر پساسخ بسه 
(RRE) Rev‏ ریژه که در 1301۸ ویروس 2904 دارد متصل 
می‌شود. در سلول‌های آلوده شده با HIV‏ جهش بافته فاقد 
RRE‏ این دو MRNA‏ در هسته افیمیمند ان pl‏ نشان 


می‌هدکه RRE‏ بای تحریک glenn Eg‏ 4 سل Rev‏ 
ضرری است. Rev‏ ری یک Ie Sean ley Je‏ 
ed ange Se yg me‏ که در 
فمل ۱۲ تسوضج aly 5a‏ شد این ly pl‏ خروع 
۱۸ هی opty‏ پیش ناه وبا یریش بفه از 


طریق ia ie SS‏ ید 


MRNA Jil‏ پاکت هسته‌ای 
# الب alge LamRNA‏ خارچ‌کنده RNP‏ 
ند با 


دوزیرواحدی از هسته خارج می‌شوند. ان NS‏ 


زیستشناسی سللی Bday‏ 


i — 


Hive 


شکل GEARY‏ 0۱/۸ های ویررس 11 از a‏ سیتپلاسم نو ۱۱۷ ای چندین yp iS aay‏ وه صورت رنوشت 
وه کبزی ویس می شود gr‏ 1801۸ بهطول SST‏ در تب پیش ماب در کی از چد یرون ype)‏ چند MRNA‏ 


تلوب د یاچ یرابجا ad‏ بدا ال ge‏ نوا مخلف 1۸ به رای مخلف wry‏ 


gee‏ زد 


ترجمه میشوند. رون REV‏ توسط 71810۸ بطول ۲ یلو مدهی eh pat yd‏ به (RRE) Rev‏ در 01۱۷۸های پیش نات و یکیر 


Fg ترجمه 011۱1۸ های ویژهای را مهار‎ WRNAY Se 
ار در نمتودکرمحلقوی‎ ody! (MIRNA) RNAS 
بودض شناسایی‎ 


اکانس که درزن‌های 7 و۳4 جهش با 
خدند این Ja Lag‏ موجدزنده | تحت a yd‏ می‌دهند 
کونیک lng ab Ep lg‏ 7و BS glen‏ 
هچ فرآرده ونیا رسزدهی نم‌ند لک بهجای آن 
RNA‏ هایی به طول ۲۱و ۲۲ نکنتید یجادمی‌کند. 8۱۷۸ هابا 
LB oly‏ ترجم sll‏ ۳ 01۸های هدف ppt‏ 
تشکیل م‌دهند ge a‏ تال liné-miRNA‏ که در اوابل 
مراحل tion‏ بان می‌تود با ne aly‏ بل تجمه هی 1 
در هردو MRNA‏ مروط به glind‏ 1023 در سیتولاسم yah‏ 
شده و تجمه Wg‏ با کایسمی که ofl Ly‏ خواهدشد. مهار 
Se‏ ین 010۸ 4ادر Jobe‏ دی تکوین هار سیشودو 
امکان ترجمه 0181۸ های نازه oad jie‏ مربوط به 1014 و 
8 را در آن هنگام می‌دهد miRNA gly‏ 1617 در زمانهی 


| Micro RNA 2 Short interfering RNA 


پیش باه لکش داد Jl‏ ها به یتلام تحریک Se‏ 


مکانیسم کتترل ژن slat‏ سناسا شده و تکستیک 
eg aloe‏ در دتکاری بیان ژن‌های ویژه بای اهداقه 
آزمایشگاهی و دای فراهم ages‏ ضروع می‌کيم: این 
مکالیس‌ا توس 1۸ هایتک‌رشته‌ای کت به طولحدود ۱ 
نوکثوتید و به نام میکرو (mi RNA) URNA‏ و RNA‏ 
مداخلدگر JAS (S RNA) igs‏ می‌شون. هر دو با 
MRNA‏ هف به oy gb‏ جنت شده و celeb‏ مهار ترجمه 
Say (AINA)‏ پا تجزیهآن (IRNA)MRNA‏ 
می‌شود.انسان تفریاً ۱۳۰۰ نا gle miRNA‏ می‌کند. کثراین‌ها در 
سلو‌های ویزه در رحل خاصی از جنیزایی وی پس از ولد بان 
می‌شوند آغب MIRNA‏ هاپیش از یک نوع MRNA‏ رامین 


مورد هلف قرار دهن. در نتیجهاين مکانیسم‌های تازه کلف شده 
he‏ چنمگیری در نیم ین oj‏ شرکت می‌کند. ۷۸( در 
فرایندی که نداخل RNA‏ نایدهمی‌شود شرکت می‌کنن و دردفام 
Sipe ae ile‏ ویروسی و elle‏ توس تاسپوی‌ه نز 
دخالت دارند. 


۲: eee 


(ah miRNA oe 


(0) siRNA ANA > 


ri 


eee 
SIGNI sw 1 
RNA ura 1 
16, 
4 
s-yecqucags ٩ 5 دس ووراو نامع ههور‎ 


lind miRNA ad lin-14 MBNA Caegane) 


rool Wc Etith 


وهای 
ی 


۷۸ ۳0۸ تفاوت است. fa)‏ 131۸ بهصورت ناقس با 
0( ری شنسایی 08۱۸ اختصامی 


۱ 
و‎ -CUUAUCEGUCAAAGUACAACAACCUUCU 


ri 060 and HOXER RNA ( sapins) 


s-yeggaccacacuucauuce’-a 
را‎ 
۱ 


۱ mRNA (A. thalona) 


AL‏ شکل ۸-۲۵ (شکل رنگی) جفت‌شدن بازها با 101۸های هدف بین 


glam RNA,‏ هدف هرید شده و ترجمه 101801۸( مها میک YY BY lata‏ رنک نی مشخص: 


بسیاضروری اس( yy RNA‏ ام با 108۱۸ هدف bp‏ شده و بعث برش MRNA‏ در ناه متخ شده ایکا job‏ رن گشته وباعش 


تلی یک یا جن miRNA‏ باشد. MIRNA‏ همچن از بضی از 
آیترون‌های جداشده و همینطرر از نواحی غیرقال نرجمه ۳ بعضی 
از ۱0۱۷۸ ای ول ae‏ میرن درون این رتوشتهای ند 
la de‏ وجود درد که به صورت ساختارهای سنجاق سری با 
طول ۷۰ نوکنوی تا می‌خورندکه در احیه سفه جفت شدن باه 
کامل نیست. clus RNAS‏ اختصاصی RNA‏ دورشتهای 
Liyang”‏ رون هستای متصل شونهب RNA‏ 
در رشته که در اسان DOCRE‏ و در دوزوفیلا set Pasha‏ 
می‌شود. tol‏ تج oly sp‏ را در RNA‏ پیش‌سازطول 
miRNA gay‏ ایجاد می‌کند alg miRNA‏ توس BU‏ 
yn sa 05g‏ 06( شناساییشده وب آنمتصل می‌شود. 
اکسپورتین ۵ باذمین FO‏ نوکنوپورینواکش داده و امکانمی‌دهد. 
کمپلکس Eb JW ab J‏ در کمپلکس متفذهستهی ات باب 
(شکل ۸۲۰ به محض ورود به سبتوپلاسم, یک 181۵6 
i 2‏ ۲ 0 
میتولاسمی ویژه slaty? RNA‏ بنام دیسر(" Laan‏ 
پروتئین سیتویلاسمی متصل‌فونده به RNA‏ دورشته‌ای که در 
۱۳ 1 ۳ 
OTREP gl‏ یه میشود در مکس سره آگوسیوس| 
بر روی MIRNA‏ وله بدازش‌های بعدی نم ی‌دهند تا 


هنم دروتا( 


۳ 2. Direr 


4 Loquocious 


3. Tar binding protein 


تجزبه سربع آن می‌شود. 


مشاه در lions ch‏ همه Ph dhs‏ هلو تفن صورت 
می‌کیرد. نقش 00:۱1۸های, lind‏ و 16۱-7 در هماهنگ 
chore?‏ وهای bly‏ یه تکام در کم وی اس 
بود و در Jad‏ 17 وضع ده مشود در اج بروینحوه مها 
ترجه توس MIRNA‏ مرک copie‏ 

تنظیم نرجمه توسط MIRNA‏ در همه گیاهان چندسلولی و 
جنران متناول اسن .در چند سال گذشته, ۲0۱1۸ های کوچک به 
VIF Joe‏ نکتندی abe yl‏ بافتهای ebay‏ 
place‏ آزمایشگاهیمدل چا کون و cas‏ تولی شناد 
رها ای شا هدک ین ای سای توا 
All 01801۸ ۰۰۰‏ که از cle‏ مختلف جدا شلد تظیم 
ps Jao! ope‏ ترجمه چندین RNA‏ توس یک 
aj Jue MIRNA‏ است زیر لزومی ندارد جفت شدن باز بین 
۱۸ تولی موجود yep‏ 0301۸۳ ها کاملباد 
(شکل Ud‏ در LS gles cin‏ 801۸ یفام 
شد نشان مکی ye agli cin od‏ یک 
b miRNA,‏ نواحی ۳۱ غیرفابل ترجمه MRNA‏ هدف برای 
اتتخاب das MRNA‏ ضروری است. 

اکتر J MIRNA‏ رنوشت‌هییبه طول ae‏ مد تا هار 
تولئوتید حاصل از RNA‏ پلیمرز || به ناه prismiRNA‏ 
پراش Sige 700018014 ATF JS3) lye‏ حاوی 


| ۱۰ لس 


شکسل تجربی ۸-۲۷ gy SIRNA AG‏ دست. 
ye‏ یی ین دست a)‏ دس جننی که ی 
Jn‏ حذف WIS, Sel (a) al‏ روطب جنن‌های 
۳ روزه موش بوده وتو GAS cy 5d Al‏ رتنگ‌آمیزی loa‏ 
پروئین GUS‏ یک پروتلن کر در تشکیل اتصالات است. با Pp‏ 
shee‏ موش در ال کون ان شرطی Ul Cre‏ حف ان 

dele ین ولا حف‎ pep 


miRNA‏ دورشتهای dow!‏ شود. MIRNA‏ دورشه‌ای Laas‏ به 
ننزه دو دور از مرپیج PRA‏ فرم Job A‏ داته و هر ر 
Gy ۲۱-۱۳ Hl‏ وه و دونوگوتد در هراتهای ۳ 
has‏ نات یکی از دورشته bal‏ می‌نود تا کملکس 
خاموش‌کنده توسط (Say) RISC RNA‏ ایجادگردد ای 
کمبلکس DL MIRNA als‏ متصلبه ogy‏ جند دمینی 
۳ 
روت yy cl‏ عضو نوا وین IP Sab‏ 
cin‏ شده مشخص ope al‏ پرولن gil‏ در بضی از 
موجودتبه lS preg‏ بیان می‌شوند و در کمپلکس‌های Sat‏ 
دیگر عملکردهای متفاوتی دارند. 

MIRNA SL‏ ریسک ار طریق چفت شدن Bib‏ ین 
gy miRNA.‏ متسل به آگواوت و ناحی مکملی آن در نحه 
be‏ ترجمه ۳ (۳۰۸/۲7) mRNA‏ هدف به 01811۳ 
متصل منود (شکل 0-۲۵ مهار ترجمه 71101۸ هدف مستزم 
اتمال دو Shp‏ ریسک در نواحی مکمل جداگثه برروی 
ناحیه ۳۰۷/۲16 bye‏ به MRNA‏ هدف است. 
Sen‏ است این مکان وج دشته اد که تیم AF Sf‏ 
mRNA‏ با تنظیم جدگانه رونوسی دو با جند ۲۳1801۸ 
مختلف صورت‌گیرد و باعث پردازش صرت MIRNA‏ هایی شود 
که بصورت ترکیبی برای مهار ترجمه MRNA‏ هدف سورد نباز 


می‌بشند. 


اد شده که 


۱۰ RNA - indvoed silencing complex (RISC) 
2 Avgonaute 


ی 
سس 
Y‏ ۱ 1 


ی 


۳ 


Saini 


۱۱۵ 
ی یی 


شکل ۸-۲۶ پردازش 01۵ ان شکل رنوسی پردزش 
01-۷۸ را شان می‌دهد.روتوشت ولبه miRNA‏ توسط 
RNA‏ بلس gh etsy‏ دوهی وی RNA‏ 
ete‏ روش با RNA a wipe peg‏ 
sted?‏ بعنی 006881 psa)‏ در عکس سرک)برش‌های 
al!‏ در prismiRNA‏ ابجاد نموه و یک miRNA‏ وله با Vo‏ 

SA) تین‎ ag) MIRNA ین‎ Sahl 
له‎ RNA می‌شود در سیوباسم‎ ie ge a tine 
ورته‌ای با‎ MIRNA مور دزشدیکریق ره توسط دیسرب‎ 
با جفت نشده در دوانتهای ۳ تبدیلمی‌شود و به صورت کنو با‎ 9 
مکی‎ loqualions) DSRNA. سل شرنده‎ yy TREP 
درنهایت }9 6 هیک کماکس ریک واد‎ ter (Se 
یرد‎ ate رین به یک روت‎ hay bl شه ود‎ 


بان زن مدز E Lm‏ 


زن‌های MIRNA‏ اولیه و سیس جپش بازهای رمزدهی‌کنده 
۷۸ باغایجاد می‌شوند. lamiRNA‏ به ویژه در گیاهان 
راون وه وبیش از ۱/۵ میلون GER MIRNA‏ در 
Arabidopsis thaliana‏ شنابایی شدد است. 


۷۸ مداخله کر باعث تجزبه MRNA‏ هایکاملاًمکمل با خود 
می‌شود. 
۸ مداخله‌گر (RNAI)‏ به صورت غیرمنتظره در oo‏ 
igh‏ نف ده تنس رد 
۳ 1 
بان زنی را درکیم حقوی لاس با ریز تزیق ۳" یک RNA‏ 
تک‌رشته‌ای مکمل با RNA‏ مهار als‏ اين RNA‏ مکمل با 
MRNA‏ رمزدهی شده کته و ترجمه آن را هار می‌کند. 
۳ ۴ 
ین روش‌مها ای ستس alloys ga‏ میشاتکنتل» 
۷۸ ای an SUS glad‏ با چندصدجفت با جهت 
مهار ud SJ ole‏ از آتی منس تکرشته‌ی به نها 
ay‏ مهار ایبی ار نزن بومیه RNA‏ دو les‏ در 
lal‏ مشاهده ده است. درهر مورده 8۸ دو رشتهایکه باعش. 
تجزیه همه 11۱۷۸ های سلولیمی‌شود جوی Uae bisa Jp‏ 
یکی از ep RNA shes,‏ است. بل اغتماصی بودن 
Sal RNA‏ در Gan‏ فرردادن WMRNA‏ جهت nape‏ 
RNA‏ بک ابر قدرمن آزمایشگای در alles‏ عماکرد 


ژن‌هاست 

مات بونیمایی بدی eye‏ گرشه با عصاره چنین 
Sigs‏ یک RNA‏ وتا ده هداس RNA‏ 
asl Fab‏ باه صورت 101۸ دورشتی کوچک $l‏ 
(RNA)‏ پردازش slg‏ رشه‌های SIRNA‏ حاری ۲۱-۳۲ 
ند Sie‏ هیریدتشکیل میهدب طوریکه دبای 
Fh‏ میمعت pp‏ 
نشان RNA aby ages in ab‏ دورشته‌ی که 
هی les‏ لد ره صورت SIRNA‏ درمی‌آود همان 
آیمایسری استکه در رازش ۳181/۸ های وی داز خرچ 
شدن tian‏ ورب سیوپلاسنقش داد در هد مرد 101۸ 
مک ls,‏ وه ینی 01۸ بخ MIRNA pag‏ 
pe‏ 9 کملکس ریسک تجمع میا که در آن BARNA‏ 


۲ هر دورشتهبهصورت نکم 


۱ Cytoplasmic RNA - processing bodies 
2-P bodies 
4 Antesence inhibition 


3. Mieroinjection 


اتصال چندین کمبلکس ریسک به یک MRNA‏ آغاز 
روتویسی را با مکنیسمی که اخً پرس شده است مهار می‌کند. 
معالاتاخرنشان دک اتصالکمبلکس 156 بعث میشودکه 
ats gamRNP‏ به ذین‌های سیتپلاسمی متاکمبه نام 
اجسام pleats) a dhe RNA suis jy‏ ساده ام 
pal ads aire OP‏ که دزیر با جات یشتری توضیج 
داد خوهند شد.جاگاه تجزیه RNA‏ بد و ریزو و فاکنورهای 
ترجمه نداشته و قواًترجمه را مهار می‌کنند الحاق با اجسام ۴ 
همچنین GL‏ می‌دهد که چرا بیان یک MIRNA‏ پایاری 
MRNA‏ مور نظر را الب کاهش می‌دهد. 

همانطرر که قبلاً اثره شد MIRNA ۱۰۰۰ Ly a‏ محتلف 
سلولی ان 
می‌شون. ass‏ این AMIRNA‏ ای بخش cae‏ 
تحفیقات را به خود اختصاص دادهاست. 

Sew‏ یک miRNA‏ ویژه به نام 00118-133 در هنگام تعایز 
میولاست‌هابهسلیل‌های ماهیچه‌ی opines Lal‏ 1018-133 
ترجمه PTB‏ را مهار می‌کن. 719 یک فاکتر تظیمی در ریش 
بوده و تقشی مشابه Sul‏ مکس OP Spe‏ اي پروتینبهجایگاه 
MRNA pt!‏ اوه بسیاری از نها منصل شده ومنجر 
به ندید گرفته شدن اگزون و با استفاده از جایگههای پیرایش 


انسانی دیده شده و بسیاری از Ul‏ نقط دوع و 


pe 


متنلوب "۳ می‌شود. هنگامیکه 0118-133 در میبلاست‌های در 
حال تمیز ols‏ می‌شود غلظت PTB‏ بدون Sal‏ تفیر جشمگیری 
در chi‏ 
mRNA‏ مربوط به PTB‏ صورت گیرد کاهش می‌بید. در نتیجه 
یزورمهایمتلوب چنینپروین مهم بای عملکرد سلول 
ماهیچه‌ی در سلول‌های Sibyl‏ بیان می‌شون 
موارددیگرتنظیم MIRNA‏ در موجودت مختف به سرعت 
pau gj JSS ated pls‏ تولید 0110۸[ در 
پستنداان کاهش می‌دهد. این آمر باعث مرگ جنین bebe‏ 
بای نکوین age‏ با این Jo‏ زمنی که دیسر فقط در جواه 
انگشتان dis‏ می‌شود ly miRNA chs‏ نکوین انگشتان اضافی 
JSS) $ ste ye‏ ۸-۷ کرچه همه ملولهای اصلی 
تسییفنه نای کل نگشتانحفظا lea‏ تکوینغیریمیاست 
واین امر نشا‌دهنه اهمیت MIRNA‏ در تنظیم سطح مناسی از 
ترجمه glamRNA‏ مختلف cul‏ از gy‏ ۱۰۰۰ تا miRNA‏ 
hall‏ ۵۳ تا به نظر می‌رسد که منحصر به نخستی‌ها می‌بشند و 
Yess!‏ 1811۸ های چدید در طی تکامل در اترمضاعف شدن 


۱ 


eg}‏ سلوی ور ده و رنوسی Jal‏ پوم‌رهی مختف, 
باعث تولید /1104های مکملی می‌شود که می‌تونند با بکدیگر 
هرید تشکیل دهد سیستم 0۱۸ رامین سیسم با 
ین بروتینهای oneal‏ مور نبا چبچایی‌های دیگری: 
تداخل hp lal‏ 

در eo Sy cals‏ پاسخ pe) RNAI‏ در 
همه سلول‌های موجد ناد کین یک RNA‏ درشتهی 4 
درون تاد دی از سلول‌ها کرد چن آقیی در مجودزنده 
نیزمد تولد یک پسوتین مومرلگ با RNA‏ رپلکاز در 
ویروس‌های 180۸ دار ات ایین یافتهها des‏ می‌کند. 
glasiRNA‏ دررشته‌ای هعاندساری شده و به درون سایر 
tale‏ این مرجود dpe Sita‏ در یهن اقال SIRNA‏ 
ja!‏ طریقپلاسمودسمانا " صورت می‌کیردپلاسمودسمانا 
Jeol‏ یلاس ین Sigh‏ یبود از cress‏ 
نها ور می‌کند ای 3۱۷۸ مداخ گر درموجودزنده در ign‏ 
با پستاناان صورتنمی‌گرد یا زوين سوجودات:پروتین 
همولگ با aly RNA‏ رمزدهینمی‌کند 

در سلولهایپستاناران رود مولکولهایدوگنه و طوبل 
RNA-RNA‏ ب درون سیتبلاسم از طریق سیر PKR‏ منجر به 
مهار کلی ستتزپوتین می‌شد. همین ار کابد 10۸های 
دورشته‌ای ab‏ به مور اقایآزمایشی پاسخ RNAI‏ بر علیه 
یک MRNA‏ وزاب شدت محدودمی‌کند. خوشبخانهمحققین 
کشف گردند, رشته‌های SIRNA‏ دورشته‌ای به طول ۲۱-۲۳ 
اتید که hd‏ داز a‏ صورت تک‌رشته در وهای ۳ است 
اعثایجادکمپلکس ریسک BE RNA‏ دون ای مهار ععومی 
pace‏ ان بهمحقتین IU‏ می‌دهد 1۱۷۸وهای 
sme gp‏ ری بان ژن‌هایویژ در سلول‌های نی و 
ی در سیر i‏ به کر برد ان روش شاموش OPPS‏ 
“SIRNA‏ نامیده بیشود و امروزه به طورگسترده dallas‏ 
فرآینهای مختلف مثل سیر RNAI‏ به کر بردهمی‌شود. 


کواه به یک gy‏ رگووت متصل می‌شوندوجه تما یک 
کملکس ریسک حاوی SIRNA‏ یک کمپلکس ریسک حاوی 
miRNA,‏ ایس تکه 1114۸ منحصوآبا Gan RNA‏ خودجفت 
می‌شود و باعت ان برش > Shas aio pose‏ حاوی 
mRNA ۷۸‏ هدف خود را از طریق جفت شدن ناقص 
تشخیص دادء و منجر به مهار ترجمه می‌شود. 

به نظر می‌رسد ont‏ آرئواوت سئول برش در MRNA‏ 
هدف پاش یک دمن پروتن اناوت Sly‏ و مشاب لیم 
RNase 11‏ برده و RNA‏ موجود در هیبرید RNA-DNA‏ را 
تجزبه می‌کند (شکل ۶-۱۴).زمنیکه انتهای "۵ مربوط به RNA‏ 
کواه یک کمپلکس ریسک به صورت دقیق با 101811۸ مپرد نظر به 
فاصله یک دوراز مارب ۷۸( (۱۰.۱۲نکئود)جفت می‌شود. 
دمین رکواوت پیوند فسفودی استر 1611۸ هدف را در بین 
glassy‏ ۱۰و۱۱ از SIRNA‏ یبرد 11۱۷۸ های برد شده. 
gah‏ بلفامل توسط اززومسیتلاسمی و - روک 
تجزیهمی‌شوند. گر جنت شین زا کال دق 
آرگیناوت نمی‌تواند Gin mRNA‏ بربده وا رها Pe dels‏ 
اکر چندین کمپلکس ریسک MIRNA‏ به Gan MRNA‏ متصلٍ 
شون ترجمه آن مهار می‌شود و MRNA‏ با لجسام ۴ تجمعبافته و 
در نجا همانطور که of ISLE‏ شد Vaca!‏ ایک مکانیسم متفاوت و 


athe‏ مین 


ملایم‌تری نسبت به مسیر sla ee‏ که با برش ریسک در RNA‏ 
هدف مکمل شروع می‌شود. صورت می‌گیرد. 

هنگامیکه RNA‏ دورشتای بدا یتوبلاسم سلولهای 
بوکاربونیپاردگردید. این RNA‏ ارد مسیر تجمعی DSRNA‏ 
کمپلکس ریسک می‌شود زیا توسط آنزیم سیترپلاسمی دایسر و 
پروتئین متصل شونده RNA a‏ دورشه‌ای, یعنی 1188۳ که 
MIRNA,‏ وه پردازش Syl glad Sy‏ عقبه رین 
است که فآند RNA‏ مداخ ریک دفاعسلولی hele‏ در ری 
yl‏ ویروس‌های خاص و عناصر (نتیکی متحرک در گیاهان و 
جانران cals adh‏ که در ژن‌های رمزدهی‌کنندهپرونین‌های 
Sony‏ و ثابسر جهش ct‏ حساسیت بیشتری نسبت به عغونت 


هار رون سویسی RNAI‏ در کسیاهان و مسخمر 
gig‏ پبه ۰ RNA‏ دورشته‌ای نیز باعث القای 
تشکیل هتوروماین laos sy x‏ باتوی مشاب با RNA‏ 


دورشه‌ای می‌گردد و رونویسی Wel‏ مهار می‌کند.پروتین‌های 


1- Plasmidesmata 2-SiRNA knockdown 


با ویروس‌های 18۸ درو همچنین افزایش جایجیی 
ترنسپوزون‌ها RNA jb Legs»‏ دورشتهای حدواسط در 
طی همانندسازی ویروس‌های RNA‏ دار به وجودآمده و توسط 
رونت دیسر gd‏ شده و RNAI Ga‏ را مد که 
سرانجام این ech pl‏ تجزیه SUMRNA‏ ویروسی می‌شود. در 
طی le‏ سپوزن‌ا | Bid sete‏ بداخل 


dy Spe‏ در تیجه Boy‏ دن مها دزمان یا مکان 
متا دریک سل اجنین در Jo‏ نوی ae‏ مکانسم ین 
مهار در 0131۸ هابی که قبل از ترجمه در سیتوبلاسم Adal‏ 
می‌وند Sd ype‏ ده است. 

ناسون سیتپلاسمی مره اس از نزن در 
مراحل یه جینیجانوان cal‏ در aa he‏ تم (xa)‏ 
نون ase‏ 8۱۸ هی یی وجودار ده روتیهای 
ade ale‏ مین وت ein‏ لول تخب سول سوم 
قح ناه al‏ ترجمه تمی‌نود.بضی زاين 0811۸های 
«ذخبه‌شده» دارای یک دم پلی (A)‏ کونه ody‏ و agin‏ ۲۰-۴۰ 
واحد asl‏ درد که فقط ahs‏ لکی از مولکول‌های پروتینی 
میتپلاسی متصل شون به ی A)‏ تاد بآ تصال اد 
همانطورکه ad‏ ۴گفته شد چندین مولکول ۳۸ به دم لند 
پلی (۸) یک Jace mRNA‏ شده و باخکو زین 61۳46 
میانکش داده این مانکش کلاهک "۵ با فاکتور 21۴46 
در ay‏ ان واکش se‏ نز ترجه لزم است JS)‏ 
۸-؟),جون این بایدر شدن با MRNA‏ هاییب دم پلی (A)‏ کتاه 


تمی‌تندصورت کید این چنین GLAMRNA‏ ذفیرای 
اوستهه سور امد tap‏ نس شون در من ماسب ی 
بیغ وت ادا نا لول نخم سمل در بمب ای خر 
حدود ۱۵۰ pos gil ly‏ کته (A) gla‏ ین 018۱/۸ های 
sedges‏ انزوه ya‏ ام تحریک ترجه Wl‏ منود 
معامات اخرکه با Seay ops glamRNA‏ زوس 
lat a Sole‏ ان نوع کت ترجمه کمک کرد در 
Abi)‏ 1001 هی با دم واه به دون اووسیت‌ها ریق و 
ششخص شد که دو نوی دنه UTR‏ آنها جهت 
بل‌آدیلاسون در سیتولام لزم است: یکی سیکال 
SAAVAAA poly(A)‏ بای پلی‌آنلاسبون 12۱1۸ وی 
9 هسته yp‏ یا است ودیگر یک باچند past Jt‏ 
یاهاون (CPE) saad‏ که غنی از لا است. 
اب it peg‏ پسروتین م تصل شونهبسه 
(CPEB) CPE‏ که بشدت حفظ شده ات متصل می: 
وین ای یک دمین 8384 یک دمین نگشت -روی است. 
بر اماس مدل حاضر در GE‏ سیگال تحریکی, CPEB‏ 


1- Cytoplasmic polgadenyiation element 
2. CPE ۰ binding protein 


هتهای همولگ ببویهاییتوبلاسمی )8 و sab‏ 
کملکس SIRNA‏ هستهای را تشکیل می‌دهند. ابن کمپلکس 
ela lang‏ روی‌هایکباکس ریسک Maps‏ 
lan SIRNA Shas cally de ih‏ زن‌های 
ییا ریق GAMRNAL gece‏ وله horny‏ 
ayy el eed‏ هدف قرمیدهد. ان مانکنش Ble‏ 
متیلاسن هیستون Hy‏ در زین شمار ‏ شده و جایگاه تال 
ری رین HPL‏ اچادکردهسیس,تجیع هرمن سورت 
ae‏ در یهن DNA‏ رین aly‏ نومیم ده ور 
تشکل هترگرماتن شرکت می‌کند ری LSS‏ سبستم 
RNAI‏ هچین در JSS‏ هکران اور ول Ce‏ 
lei f 6 plays‏ .هن و لول‌های ری 
کشت داده شده دخالت م‌کند.سنترومرها در اکت موجودات حاوی 
تولی سیر ترذ pines ax atm DNA‏ 101۸ که 
باعث هترورمینه شدن ژن‌های تکسری در گیهان و 
po Mal oye og pssst‏ ول ang‏ ار 
bone‏ ای تشکیل DNA ing SloS pre‏ کیت 
در pyle‏ مود تاه را ره بای pa‏ وی ور استد 


gy‏ آدیاسیون سبتوولاسمی بساعث تسرجعه بعضی از 
۸ هامی‌شود. 

عللوه بر مهار ترجمه توسط plo MIRNA‏ کنترل‌های 
ترجهی که توسط پوتین‌همجممی‌گرد به یم بان برخی از 
ژن‌ها کمک AS yo‏ تولی‌ها با pote‏ تنظیی در 08۱1۸ هاکه به 
منظور J iS‏ ترحمه با پروتشن‌های ویژه یانکنش می‌دهنده Nagas‏ 
در تاحیه غیرایل ترجسه (UTR)‏ درنتهای ۳یا ۵ 012۱1۸ قرار 
fo‏ یج نوی dealt tag JS‏ بوین | توضیع 
می‌دهیم که is pale‏ تحیه ۳ در آن درگین. یسم 
دیگری که tiny‏ متصل شونده به 8۱۷۸ با عنصر تنظمی OY‏ 
واکش ange‏ با وضع OD‏ می‌شود. 

ترجمه MRNA‏ بسیاری از eye Wop‏ بوسیله پرونئین‌های 
متصل‌نوند به RNA‏ تولیویژه صورت می‌کبرد این 
پروین‌هابه صورت متاون به کنر Mir ile‏ ترجمه در ۳ 
متصل می‌شوند ان اتصال la ite‏ اکانمی‌دهد مایب 
اتصال مان فکنورهای رنویسی به lala‏ تنظیمی در یک 
ناحیه تشدبدکنده با پروموتره uate‏ شوند. در يشتر مود مطالعد 
شده ترجمه (aig lal‏ عصر تنظیمی نادیه ۳ سهار 
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pais pi UI دای یک احیه غنی‎ 0۱۷۸ gb در اووسیت‎ go) شکل ۸-۲۸مدل کنترل پلی آدنیلاسیون سیتوپلاسمی و آغاز ترجمه.‎ A 
مهار نرجمه رز طریق معائعت از‎ CPE (CPEB) م‌باشد.پروتئن متصل‌شونده به‎ (A) بوده ودارای دم کته پلی‎ (CPE) سبتپلاسمی‎ ig | ol 
فسفریله ی‌کند‎ ( CPEB تحریک هورونیاووسیتپروئینکینای رکه‎ (Se) میانجیکری می‌کن.‎ MRNA ۵1 آغازتجمهدراتهای‎ Shas gare 
مکش‎ (PAP) پیز یتولاسمی‎ ۸ dey CPEB به جاگ لی (۸) تصل شده وبا‎ CPSE کده و باعث رهمازیمامکینمی‌ودفاکتور‎ Job 
1۳46 متصل شده وبا‎ fa tie (PABPL) A میهد مدآ یل شدن دم پلی هه نسخه‌هایمتددی از وین متصل شونهب دم پلی‎ 


میاکنش دهد. 1۳40>می‌وند با ای yg‏ نزن به alan‏ ۰۵ متصل شده و ترجمه !غرم 


این هرن سیناپس تحریک شده است. در دعهبعد که pti‏ 
تحریک شود قدرت اس چا شده در سول پس یاس متفارت 
از مرح ول خواهد بو ان تغیرات در امختحدزیدی در تجه 
ال شدن ترحمه 0111۸ های op ules)‏ ای از tte‏ 
است که منجر به ستز موضع پروتین‌های جدید شده و ندژه 
ad gully ule‏ و همینطور خصوصات نوروفیزولوزی 
مینابس را تفر می‌دهند کشف وجود CPEP‏ در دندرت‌های 
نورویباعث شد این نظیه به وجودآید که بلی‌آنیلاسون 
سیتوبلاسمی ترجمه 018(0۸های ویژه را در دندریت مثل ele‏ 
که درووسیتدیده شءتحریک می‌کند انار این مور cold‏ 
سینایسی (به جای یک هورمون) سیگذل al al‏ ففریلاسون 
CPEB‏ بوده و در نتبجه باعث Jd‏ شدن ترجمه می‌گردد. 


تجزیه MRNA‏ در سبتوپلاسم با چندین مکانیسم صورت 
Se‏ 

فلخلت 08۱1۸ تابع سرعت ستتزو سرعت تجزیه آن لست ید 
همن دلیل ig BS Coal oi SI‏ شود لظت حلت 
ای gi loge MRNA‏ که cl ja‏ نسبتبهدیگربیشتر 
sal oy sal‏ یک MRNA‏ همچنین مشخص she‏ که 
چکونه ستز سره های رمزدهی‌نده را می‌وان خاموش 
کرد. در Jul MRNA‏ مت gg‏ رمزدهیشده مدت ید مد 


1+ Maskia 


متمل پ خی 3 pie!” Sale gigy WU‏ میدهد 
(ماسکین در طرف دیگر a,‏ فاکتور 01۳4۴ متمل به کلاهک ۵ 
MRNA‏ متصل می‌شرد|(شکل چپ ۸-۳۷ در نتیجه 41۳4۴ 
نمی‌تواد با سای فاکتورهای آغزین و زیرراحد ۴۰5 ریبوزومی 
hse‏ دده و رین آغز ترجمه متوقف می‌شود در طی 
بلوغاووسیت یک سرین ویزه در CPEB‏ فسفربله نده و باعث 
hale io‏ از کملکس می‌کدد ین ردان م‌دهد تا تور 
سینوبلاسمی وه برش و پلی‌آنبلاسیون 9(CPSE)‏ نزیم پل 
jpn (A)‏ صورت عون با ۳۳58 به 0101۸ متصل شوند. 
به محض gil‏ شبن cel lag,‏ توسط بی (A)‏ بل 
۳۱ می‌توند هد پلی (A)‏ طویلشده متس لگشته و منجر 
به sh‏ ینکش فاکتوهای دخیل در El‏ ترجمهگدد SA)‏ 
ACTA‏ ,راست. همچنین شکل ۰7۸ ریز لاحطه [a‏ درل 
کینازی که CPEB‏ را dyin‏ 
می‌کند در پاسخ به هورمون پروزسترون ال می‌شود. لین ej‏ 
ترجمه GAMRNA‏ ذخیرای رمزدهی‌کننده وهای سورد 
نیز بای بلوغ روسیت با این پیامخارجی تنظیم می‌شود. 
شواهد JB‏ توجهی نشانمی‌دهد. که مکنیسم مشاه از 
کنترل ترجمه در بدگیری و حافظه نقش دارد. در سیستم عصبی 
مرکری, اکسونهای یک هزر ورن و با یر م‌تند از طریق 
دندریتهای یک نورون مجزای پس سای HLS) GU‏ 
(سیاپس) 239 2 J)‏ ۲۳-7۳) هنکایکه یکی زاکسونا 
تحریک می‌شودنرون then‏ یسرد میک از 


لوغ اووسیت زنوپوس 


3 
0 
3 


SS bie 
(ستقزاز لاصو‎ 


ie‏ کمک 


شکل ۸-۲۹ سیرهای تجزیه 101۸ های یوکاربوتی در سیر وابسته pT‏ اسف دم بلی ۸ب آمی hay‏ از رده م‌شود 
تا نیک طولش به ۲۰ ریدوی idl‏ و باکر برسد.در ین حالت مینکن دم پلی با ۳۸۹8 نادار شده و منر به تضمیف میانکنش SAWS es‏ "۵و 
yg‏ آغاز شرجسه سی‌شود سپس 8۱1۸ های دأدنیلشده(۱) سمکنت کلاهکخان برفاشسته ott‏ توسط FESS‏ 
۳ ۵۰ جر ape‏ یوار ۵ > ۳ موجو > eg pS‏ تج و. مضی از (EAH AMRNA‏ درون تسا یک 
lly yh ay ja‏ ترس زوم تجزه مشود ساب a] MRNA‏ فلز ناسون ASI‏ بات شنه و سپس با 


بت ه دسیون" وبه صورت ذیلتجزیهمی‌شوند:طول 
دم بلی (A)‏ تدریج وب مورزمن دار عم نز یه ده 
کاهش ale‏ هنگامیکه دم پلی (A)‏ به حد کافی کوتاه شد: 
مولکلهای PABPI‏ نم تون به مدت طولای به آنمتصل شده 
وواکش کلاهک 0° بسا فساکتورهای آغازین 
ترجمه پایدار aS‏ در نتیجه کلاهک در معرض آنزیم 
oe SSL‏ کلاهک قرار گرفته و حتف می‌شود. (در 
سک pay‏ سروی» ete gl p (DCPIIDOP2‏ 
1۱۷۸ یی که کلاعکش jig aay oud ty‏ ۵-۲ 
Xtal)‏ در سا کاروماسیس مروبزیه ) تجزیه می‌شود. حذف دم aah‏ 
(۸) صاسیت 018۱1۸ نست به hg mig‏ 
که دای ph scl > 0° lps‏ می‌دهد 
lyf‏ "91 ۵دمخمرواگزوزم "90°90 Hing‏ 
غاب هستند lag‏ حذفکنهکلاهک و اندوکلاز ۲ <- ۵ 
در Ppl alas fle Ppl‏ تواحی از یتلام میباشند 
که به صورت غیرمعمول به شدت متراکم JSS) thas‏ ۸-۳۱ 

جضی از 01111۸ ه ابا با صیر حذف کلاهک مستقل از 
دآنیلاسیین تجزیه می‌شوند {AYR JS)‏ اين حالت بدلبل وجود 
تلیویهدانهای "۵ ae Ja gady MRNA‏ هک را 
نمیت به زیم حذفکننده کلاهک حساس می‌ازد در آبن 


۱۰ Deadenylation - dependent pathway 


الا ۳ ۵ تجزهمی‌شون 


از انکه ژن مهار شد صورتمی‌گیرد کر 1۱۸ هی ب نب 
ار ود وه صورت نمی وب تجه به نیمه عمشان در Bp‏ 
چند ده تخر می‌نوند به همین لیل سلول ARSE‏ 
سرعت ae Fe‏ خود | دار ی در محیط le‏ 
وفق دهد Sie J‏ دیگر lye SI‏ موجودات پرسللی: در 
شرایط محیطی ob bad‏ فرر داشته و ily Jeng deer‏ 
ا طی یک روز مه و حتی طول عمریک موجودزنده لجام 
ee‏ سلولهایععبی) رای سای اکن MRNA‏ 
پوگیوت‌های gain le‏ ساعت نیمه عمر رد 


ab ال ضی ار روهار سلولهای نی‎ oll 
بای مت گواهی نز ده یتیب صورت نفجاری تلد شون‎ 
که قیلً در فصل مقدعهاشاره تسد‎ alan Je gle به‎ 
که در مخ امن‎ Spe م‌رسنبه نم‎ oy cla Se 
زو‎ Cay bbl هصورت‎ aS نان دخالت‎ 
ماه بسیری ار فاتورهای رونویسی که‎ gh ترشحمی‌ون.به‎ 
6-0 مرحله 5 چرخه سولی را تنظیم می‌کنند ثل :640و‎ jl 
به‎ gle, 


OF می‌شوند یال‎ me در دور کواهی‎ AB 
صورت الفجاریوکوتاه رخ می‌دهد زا رنوسی ژنهای ها سرب‎ 
دای‎ pond بهطور‎ JI روتن وخاموش ده و 7180 ها‎ 
نا ۲۰ دقبقه ا کنر هستند‎ ali je نیمه‎ 

۸ های سینپلاسمی با یکی از سه صبر نان دا 
شده در شکل ۸-۴ تجزیهمی‌شوند. اتر 014۸ ها در مسیر 


2 Pi و‎ Pa pin iam 


ساختارهایی پویابوده و از لحاظ ندزه و بسته به مقدار تجمع 
۱۴ ها در yl‏ میزان تجزیه 018۱1۸ ها و مبزان خروج 
5lmRNP‏ 39 دور 0101۳ هایتجمه شده رشدگردهو با 


tee کوچک‎ 
شود‎ el Pp ely goog 
اند‎ riety رجمه و پروتین‌های‎ el فاکوهای‎ 


پروتین‌هایی که در سای basal’‏ دخالت درندم‌وند با 
پس slay‏ مئل فسفریلاسون تنظیم شوند چنین 
مکانیسمهایی بر سرعت ترجمه اکثر 018(1۸ها اثرگذاشته و از 
pap‏ مرعت نی مت وین ویر مناد 

مسیر TOR‏ مسیر 7008 با مطالعهبرروی مکانیسم عمل 
Syl) Qual‏ تلدشدهتومط بکتری امترتومبسیس) 
کشف شد میسن بای سکوب پسخ یی در بان ود 
عضوی نفد است. هد (TOR) abt‏ با جاکردن 
aad tee‏ مخمر ام به مهار توس رشدمللی میسن 
شناسایی شد. TOR‏ یک بروتشن LS‏ بزرگ (حنود ۲۴۰۰ اسید 
pote eagle loa sald ae gry etal‏ ورسخ 
by‏ غذییتنظیممی‌کند در بوایوتهای TOR spay‏ 
ماو (TOR)‏ یز به ply‏ اجادده j‏ پروتینهای 
اسان سطح سلولی پاسخمی‌دهد تا رشدسلولی را همزمان با 
امه ig‏ نیز ری نی Slt‏ 

mTOR jane Slash‏ در کل ۸-۳۰ تلاسه 
شده است. MTOR‏ فعال سرعت کلی سنتز پروتئین رابا 
ففربلایون دو پرونین ضروری که به طور ستقیمترجمه را 
تیم TOR hs Sup a‏ همچنن قاکنورهای 
روویسی be S)‏ اجزای سازنه یبزوم با کنتول Sica‏ 
BARNA‏ وهای ترجه لکد و ست رون و رشد 
موی یت فال مد 

he‏ آرد که مرحله ول تجمه MRNA‏ بکاربوتی شامل 
اتصال کملکس آغازین ۳۸ به کلاهک "۵از طریق ۵748 
زبرواحداتصالیبه کلاهک امت [شکل ۲۴-). غللت :۵1548 
فال توس خانادهکوچکی (AE-BPS) Slat laggy)‏ 
21۳4۴ تنظیم می‌شود که ميانکش :61۳4 ربا کلامک "۵ 


|- Endonucleolstic pathway 
2 Target of rapamyein 


۸ ها سرعت برداشته شدن کلاهک سرعت تجزیه 
So JST) ۸‏ یبد ازیکهکلاهک "۵بردشته شدء 
RNA.‏ سرا توس اگزونوکلاز ۳ <- "۵ هیدرولیز می‌شود. 

سرعت دانیلاسیون 018۷۸ با فرکانس آغازترجمه در یک 
MRNA‏ رابطه معکوسی درد بنی هرازه فرکانس da jE‏ 
ty‏ بش به همان oa‏ سرعت دانلاسیون ک‌ترمی‌شود ای 
رابطه ile Sa‏ میثکنش‌های متقال oe‏ فاکتورهای آغاز 
متصل بهکاهک "۵و ۳۸۵۳۱ متصل به دم لی(۸) میباد در 
۱۸ ای که بامرعت با ترجمهمی‌شود فاکتورهایآغازین 
متصل بهکلاهک مدتزمان Jae oT ot‏ بده و اصال 
jal PABPL‏ کرد و celts‏ دم پلی (۸) از دسترس 
ais‏ یله نده حفظ می‌کند 

بسیاری از MRNA‏ یمه ng iS pat‏ دای 


PAUUUA gly j lige ape ake مد و‎ glasses 
ناحبه غیرقابل ترجمه "۳ هستند. پروتئین‌های ویژهمتصل‌شونده به‎ 
متصل‎ AU هم بهتولی غنی از‎ Saad lis RNA 
زوم انش می‌دهنداین‎ geil هم زيم‎ gine 
عمل باعتدادنیلاسین سریع ودرسرحله بعدتجزیه این‎ 
در جهت "۵ + ۲می‌گردد دراين مکنیسم مرعث‎ ۸ 
MRNA gu tage tang از فکانس‎ gle MRNA تجزه‎ 
سر‎ eae PM pl alge AUUUA ly ut 


aps‏ شده و باع می‌گدد که asd an tng‏ صورت 
نفجاری و در مدت زمان که ان in‏ 
همانگنه که در شکل ۸۳۲۹ نشان oasis‏ بعفی از 
jute koe ۱‏ 
۸ ها yb‏ مسیر اندونکنلتیک "" تجزیه می‌شوند در آن 
هیچ حذف کلاهک و دآیلاسیون چشمگیری دخالت نم‌کند یک 


مثال gpl‏ نوع مسی, مسیر Cool RNA‘‏ که در بالا بحث شده هر 
Sha‏ ربسک aye SIRNA‏ هزاان مولکول RNA‏ ورد 
نظر را تجزیه کند. سپس قطعات ایجاد شده در اثر ببش درونی با 
اندوتوکنازها تجزیه می‌نوند. 

اجسام ۶ هماطورکه در با اشاره شاجسام P‏ جاگاههای 
مهار ترجمه hace MRNA‏ به کمپلکی رسک MIRNA‏ 
هسنند.آنها همچنین جایگاههای اصلی MRNA ayes‏ 
سیپلاسم می‌اشند ان نوحیمتکمسیتوپلاسمی دای نیم 
حذف‌کننده کلاهک DCPVDCPY)‏ در مخمر) فال‌کنده‌های 
Sis‏ کلاهک eit (eo Lsmiv,Patt,Dhh)‏ اصلی ۲۳ 
(Xin 1) ۵ >‏ و نیز 03811۸ های متراکم است. اجسام P‏ 


فصل ۸ - کول ین ژنبعد از ون ۲ 


هیدرولیز باعث cls a Rheb bas‏ کنفورمامیونی متصل ee‏ 
GDP‏ می‌کردد که دراین حات به کمپلکس TOR‏ متصل شده و 
فعلیت کینازی آن را مهار می‌کند. در cules‏ فعلیت TSCITSC2‏ 
0-۴ با چندین مولکول تنظیم شده و به سلول اجازه 
می‌دهند تا سیرهای مخت ge cyte‏ را جهت کنترل 
سرعتکلی منت روتینبه کار 298 ام یجدشدهازگره‌های 
8 رشد سح rn Soe‏ خفبلاسین 1561/1562 در 
tsb‏ مهار شده و اثافزاش 000-671۳ قل‌شدن 
فلیت کیازی TOR‏ می‌کد. ان نوع تنظیم از طریق 
گنای لح سوی JS‏ رشد موی اه فنهاینکونی 
aad J‏ با ملکش‌های لول به لول مب می‌ساد 

MTOR cls‏ همچنین در پایخ به شرایط غایی تنظیم 
می‌ود Job Gish Sel‏ از غفاریرشد سکف ناشد 
بت خلت ATP‏ ۸۱/۴فت کرد وی ات به وه AMP‏ 
کیناز تشخیص داده می‌شود. AMP‏ کینز Jud‏ 1961/1562 را 
در چایگاههای oss Jd‏ فسفربله y‏ فعالیت Rheb-GAP‏ را 
تحریک Sp‏ ور MTOR his cle xs‏ سرعت کلی 
ترجمه ee‏ میکردد هیبوکسی aS]‏ اکسیزن) و سایر 
lage el‏ سلوی 52 Js 7561/7562 Rheb-GAP‏ 
hp‏ در نیت غلظت مود old‏ در فضایخار سوی نیز 
MSL po yp hed‏ نیم می‌کند که ای به 
کمبلکس 7961/1502 ندرد. 

pole‏ تظیمسرعت کلی Fa‏ پروتن سلولی و تلد 
ریوزيم. LRNA‏ و فکتورهای ترجمه. MTOR‏ حدافل یک 


eg nh ral‏ درک ما lid‏ ین موی را 
تیم می‌کد. سلول‌های AE‏ ای سیتپلاسی مثل 
الامکهر تجزیه AS‏ ازیو یش‌سازهای مود نز ی 
ginal‏ لیا منکن درطی ol‏ نید ساختاری با 
ol‏ دراه ای از یلاس در رف Lists‏ 
شکیل می‌دهد نوزم سپس با ززم ام ده ودر جا 
nn‏ یه و a py Sle ple‏ با فتاه رتیه 
کرد و فیند Jas sig‏ می‌ند. 011008 Jab‏ 
ماکروتوفژ را در sh‏ در Jo‏ رشد هنیک مود نی به 
39g hs‏ رد مها eb San ily Sea‏ 


۱. Monomeric small G protein 
2. Tuberous slerase complex 


WamTOR ها اهداف مستقیم‎ 48-3۴ Se بهار‎ MRNA 
741 AE-BP توسط 007015 ففریلهنوند‎ Sale بوده و‎ 
ple همچنین‎ MTOR آزادکرده و آغز ترجمه راتحریک می‌کند‎ 
ین تین کیزها هم‎ Le Ji پروتینکیازها را ضفریله‎ 
یواح دکوچک ریزومواحسال‎ (Sok) 5 به تیه خودبروتین‎ 
سوستهای دیگری را فسفیلهکده و بعث افزایش بیشتر در‎ 
پروتلین می‌شرد.‎ Ba سرعت‎ 

ترجمه زیر مجموعه ویژ‌ای از ASLOMRNA‏ رشتهای از 
پیربمیدینه را در احیه "۵ غیقابلترجعه خوددارند TOP‏ 
pygSll kai mRNA)‏ 54 نامیده (ig ye‏ که بشدت توسط 
MTOR‏ تحریک می‌کردند. MRNA‏ 0۳های "۵ پروتینهای 
یزوس وفاکتورهای امه ترجه | رزدهیم‌کند TOR‏ 
همچتین فاکتوررونویسی RNA‏ پیز | نی 11۴18 و 
رونویسی پش‌ساز بزرگ FRNA‏ ( تحریک می‌کن. MTOR‏ 
همچتین رونوسی توسط RNA‏ پلیمرز 1 را تحریک lao‏ 
ما مکانسم آن هنز شناخته شدهنست, لاه براین 1701و 
تااز فعال‌نندههای RNA‏ لیمراز ]را که باعث تحریک رونویسی 
ژن‌های پرولین ریوزومی Sy‏ نرجمهمی‌شد رال می‌کند 
MTOR cay»‏ داش FRNA jase‏ را تحریک ge‏ 
دنل فسفرلایون این وهای مختلف MTOR‏ نت و 
card‏ ریوزوم و je tran‏ وهای تجمه و 101۸هابه 
شدت افایش می‌باد.بسارت دیگرزمانیکه فالیت BS MTOR‏ 
مهار میشوداین موستاهافسفریله ده و سرعت منز بروتین و 
تولد ریوزوم وفاکتورهای ترجمه و 111۸ ها به شدن کاهش dal,‏ 
ipa ls yy‏ میشود. 

So موزومری‎ stay Steg TOR oh 
G تنظیم می‌شود.منند سای‎ Reb pl به‎ Ras روئین‎ eli از‎ 
پروتی‌هایکوجک :11 در حالت کفورماسونی ال خود به‎ 
متصل‎ MTOR است. 10907۳ به کیلک‎ Late GTP 
SHES کنفورماسیون در دمین‎ path از طریق لقای‎ Ses! ده و‎ 
Rheb در عوض‎ aS + کبنازی آن را فعال‎ cla mTOR 
TSC2 توسط یک هترودیمر منشکل از زیواحدهای 156 و‎ 
تنم ی‌ود ايند زیر واحد بدلیل دخالشان در سندرم‎ 
lb igh go ga ti Baliga کمبلکس‎ 
به وان پروتین‎ 7561/1562 purge Jb کفورماسنی‎ 
عمل کرد و‎ (Rheb-GAP) Rheb cy JGTp فاکنده‎ 
می‌شود این‎ GDP به‎ Rheb متصل به‎ GTP باعث هیدرولیز‎ 


enn ال‎ 


GR IMRNA ۵" بهکلامک‎ Jace FL Shs 
واکش می‌دهد سبس زیرواحد کوچک‎ > yp) 
ی نز‎ a Dae رد جهت ۳ ای‎ MRNA ریوزوی:‎ 
آغازگر در جایگاه ۳ جفت گردد.‎ IRNA رسیده و بان با‎ AUG 
GDP متصل به ۵1۳2 به‎ GTP asd هنگامیکه اين پدیده رخ‎ 
22,5 هیرولیز و باعث می‌شود کمپلکس 21۳26010۳ آزاد‎ 
یک مرحلهغطگیری !۱ رگشتتاپذی بوده و‎ GTP هیدرولیز‎ 
را بای اتصال بهزیرواحد بزرک‎ sess کوچک‎ ps 
قار گرفته و‎ P ریوزویی ,| هنگامیکه ۱۳۵۷۸ آغزگر در جایگاه‎ 
باز تشکیل داده باند.آماده‎ ca آغازی‎ AUG به درستی با‎ 
GDP می‌کند. قبل از مشارکت 6۱۳2 در آغاز ترجمه دیگر,‎ 
متصل‌به آن بایستی با 01۳ جابجا شود این فرآیند به‎ 
CLF? وسیلفاکتور آغاز ترجمه 61۳28 انجام می‌شود.‎ 
۱۳2 مختص‎ (OEP) گواین‎ ays فاتورمویض کننه‎ 


thy 


مایم ها عمرمی Be‏ رون در ae‏ که تحت 
شریط ترس قررگرفتد شامل فسفرلاسون زیواحد 
2 در یک سرینویژهمیباشد ome‏ در این 


نیک IPD‏ فسفریله تسیل بسیارزیادی به فاکتور 
ail a fags‏ گواسن ویزه 21۳ (@1F2B)‏ داد به 
وی که ماد CIPD‏ فسفریلها رها ند و در نتیجه یز 
says‏ ۳ در کتورهای ۵*2 دیگر که م‌شود.از جایی 
FD jibe‏ یشتر از ۵128 لسته ge ab‏ بخنی از 
72اه col‏ مهار همه 61۳28 سلولیمی‌گردد. قیه 21/2« 
به صورت متمل به CDP‏ تجع یافت و در سنتزپروئین 
نمی‌تواند دخلت کند و این SSL‏ ستتزپرتلین سلولی 
مهار می‌گد. با pe‏ اي بضی از 0011۸ :وی ۵ درد 
که اجازه می‌دهد. ترجمه در غلظت کم 61172-67۳ (در تیجه 
(IPD gyda‏ غازگرد. این 00۱۸ ها J ican‏ 
برو‌های چارن )8 وی LSU‏ مجددبروین‌های 
دننورهشده سول در ثر استرس سلولی deal‏ بروتیهای 
دیکری که به سول کمک می‌کد اه یط papal‏ سار 
گردد وی فاکتورهای tig‏ فد کنده رووسی از نهای 
رمزدهیکننه این پروتین‌های لقاشده در آثر استرس را رمزدهی 
می‌کنند. 

lube‏ رای aS jhe‏ 2 بوده و سری 


proofreading 


Sepia ge Se در سلول‌های محروم‎ MTOR 
ore 
سازنده سیر 1101 در‎ hal ee ad نهای‎ 
Bye pe باه و‎ oe Gl سیری از رنه‎ ld 

سلولی در اب سیکا‌های طبیعی رشد می‌کردد 1562 و 
et Jos) TSC‏ ادا sles‏ شدند زیر یکی از این دو 
رون در یماوی AS IS ign eS SSH‏ 
Mont ce‏ که این ناهنجاری را دارند تومورهای خوش 
خیمی را در nays JSS rte SACL‏ عورض lng‏ 
بدایل غرفعال شدن 1561 یا 1962 است که فعایت 
Rhed-GAP‏ را در هنرودیمر 1561/7562 کاهش داه و 
اعث افزایش غیرطییی و تنظیم نله Rheb.GTP his‏ شده 
و در نتجه فالیت MTOR‏ به صورت کنترل نشده افزایش 
abe‏ چهش در ual‏ سازنده سیر SSI‏ پا گرنده ge‏ 
ls‏ منجر به مهار Rheb.GAP cad‏ 156105562 
می‌گردد که معملاً در توبورهای انسانی نیز ad‏ می‌شود و در 
رشد سلولی وهمندمازی در غاب یام lp ca‏ رش و تکتیر 
دخالت داد 

مایت کینازیبلای پروتین mTOR‏ در تومورها با عایم 
ae‏ کمی ad‏ است. در نتیجه مهارننه‌های MTOR‏ 
Uo‏ حاضر در ae clea‏ بای آزمودن موثر بو این 
ات در درمانهای سرطان همره با درمن‌های Ser‏ به کار برده 
می‌شود رامین و سایر POR busses‏ سوتط. 
مهارکند‌هایقویپایخ نی هستد ایند ال شدن 
دهلی 1 را در باسخ به آنتیزن‌های 
خرجی مهار کند [فصل ATT‏ وبوس‌هایمختفی aay‏ 
را رمزدهی MTOR Sh‏ ( در رل وله وید از عفونت 
ویروسی Sy Sl‏ تحریک ترجمه مزیت انتخابی چشمگیر 
ی ان انگلهای aloe sb‏ حساب alge‏ 

کیناهای 182 ۵1۳2 WLS‏ نز سرعت کلی ستز رین 
را تنظیم می‌نند در شکل ۴-۱۴ Jobe‏ آغاز ترجعه به طور 
خلاصه wy!‏ ده است. فاکتور jal‏ ترجسه 21۳2 IRINA‏ 
aly Sil‏ جیگاه ‏ زیرواحد کوچک ریوزومی می‌آررد. CID‏ 
یک 0 پروتن سه زیوهدی Wy my‏ سورت کنفورماسنهای 
مصل به GTP‏ با GDP‏ وجود درد و تنهاحالت متصل به 
GTP‏ آن قار ات به JET IRINA‏ در ای اسیدآمیه] 
ad Jace‏ وبهزیروحد کوچک ریوزومی Sole‏ شود. زیرواحد 
Soh‏ ریوزومی متصل به فاکتوهای آغازین و ۱۷۸ گر 


و sels‏ افو 


2 فسل ۸ - کل بیان ۳۳ _ .| 


“5 020 


سم 
Pheb-GAP‏ 


۵ شکل ۸-۳۰ MTOR mTOR pane‏ بروشن‌کینازی است که $9 a‏ بهکملکسی 13968 و GTP‏ متصل به آن فعال می‌شوند (اسست eo‏ 
(oak‏ رعکس fl p MTOR‏ الب ae Bred SS‏ به ODP‏ یرال می‌شود So)‏ بای 2 ال ال پروتتن فل‌کنده 
Jas GTP jum cob (Riet-GAPYTSCI/TSC2 Rheb-GTPine‏ به 180 به GDP‏ میتود و در تجه TOR‏ رال ye‏ 
tal pnp Rheb-GAP TSCUTSCZ‏ ذخره نزژیسلوی زا ود Jip yg Jy yk 3S AMP Sella‏ 
یام که gow 5 St gm Sl‏ سلولیفال م‌شود باعث ففربلاسبون جابگاههایغبرفم‌کنده بر روی 1561/1563 شده وفالیت GAP‏ 
نها مهار مین در تیجه بخش se 10 jn‏ در لت TOR 6 ng ly ale BLOT yi‏ ال من 
Slee‏ مود یی فلت 218 زی gare ih Jo ol Seo} Reb‏ چم ape‏ به 1561/12 زین 
ad mTOR‏ 48-8۳ را فسفریلهکرده و اعث abl‏ شدن ۳4۴ از آن و تحریک آغار ترجمهمی‌شود. همچنن کیناز 5616[56) (فسفریله و فال 
مین از ,5 نز nation‏ یزوس سره ترجه تحیک مین MTOR‏ فلز وهای ووسی Je RNA‏ و و 
Job‏ کرد و باعت سر ay‏ ریزو و 8۱۷۸و فکترها ey‏ مین در MTOR aT‏ همه ین فده مهار یود درم 
78 فمل ip flac‏ اه در وهای وی 0708 یال وجو دار اکن 


Luss‏ ستز رون مهار می‌شود 

PER‏ ینار 172 پانراس) ۲ نی Jeb‏ می‌نود که 
روتن‌هی ll‏ یف هدرن شبکهاندوپلاسمی ()به لت 
شرایطنامناسب لومن ۳1 بدرستی تا نخورن. CABLE Joli a SW‏ 
غیرطیعی کربهیدات [زیرا غلفلت غیرطیی کرپوهیدات 
گلیکوزیه شدن j ln‏ پوتین‌های VER‏ مهار میک و 


۱۰ General contol non-derepresible 2 
2. Pancreatic elF2e kinase 


مهاری مشایهی را در 61۳20 فسفرلهمی‌کنند هر یک زاین 
کیناه با ey‏ مخلفی از استرس ساولی نظیم شدهه ستر 
baton‏ هار کره و به سول اجه می‌دهند بخش calle‏ از 
منم سلوی خو ر در سلولهای در حالرشد به منت لین 
اختماص دهد 8 در پاسخ به lay‏ استرسی به کار برد شود 

jas‏ 00102 (کترل Bie cape‏ سکوب ۵2۱۲ ناف 
اتصال به 18۷۸ opt) hyp‏ سید یه فعل می‌شود. ظفلت 
۸ بدرن بر زمانیکه سلول در فقراسدآمنهبه سر می‌برد 
یش dh‏ لین کینازی 616112-61۳2 نحریک شده و 


tn | ۰ |‏ سلولی و مولکلی | 


aa‏ تمه مها می‌شوداتال در سار gig ly‏ افش 
مهار شرفت نجزیه 011۸ گرد 

Jas‏ لت درون سول آهن توسط پروین اتعلی بمه 
singin pac‏ هن eng Jo Jee (IRE- BP)‏ 
است که نرجمه یک MRNA‏ و تجزبه MRNA‏ دیگر را تنظیم 
Se‏ تظیم دق Ce‏ بنیآهن درون سلوی بای سئول 
شروری است. breil‏ و پروی‌هایزیدیآهن th‏ صورت 
pS‏ دادم نزیمهایچرخه رس و esi‏ تقل 
اکترن که aly‏ ۸1۴ در یکدی وکروپلاست خلت ند 
(فصل ple So cube {I‏ اضافی 62 aby 35] Jal,‏ 
clase‏ ایکا BA Sy SULT‏ لیوا کش ناه به 
lg‏ مه می‌راند.هگامیکه ذخا درون oe‏ آهن کم اس 
سیستم کول دون ورد عمل ده و مین آهن درون le‏ را 
فزایش می‌دهد. وم که مقر آهن ی است. این سیسم رد 
عمل fs‏ تجمع مقر سم آهن اد Se‏ می‌کد 

نسمتی رین سیست تنم ولد فرتین لک iy‏ درون 
سلولی متصل‌شونده به آهن) است که به آهن متصل شده و مقادیر 
اضافی آهن را ذخیره می‌کند.ناحبه "۵ غیرقابل ترجمه MRNA‏ 
فریتین دای عناصرپاسخدهنده بهآهن(۱6/:0) با Ble Jeske‏ ~ 
حلقه اسن. بروتئین اتصالی IRE‏ (۱1815-1۳۳) پنجبازویژه رادر 
تاحیه لوپ IRE‏ و ساختار IL ais‏ شناسایی aS pe‏ در BEE‏ 
کم IRE-BP sl‏ در کنفورمامیون فعال قرر ده و به TRE‏ 
متصل می‌شو [شکل ۸۰۳۱۵ تسال 188-3۳ ماع از بازرسی 
زیواهدکوچک ریوزومی در پدکردن کدون AUG‏ آغازین 
ade ۳۴ JS) apy‏ نید بیغ ترجه اهر 
pa‏ نیج لت gah‏ کهش pail‏ هن کمتریبافرنین 
Sas‏ تشکیل داد آهن ی فده زیهی ندیه من 
در دسترس JB‏ می‌گیرد. در Welle‏ آمن, le pIREBP‏ 
Jobat Ppl‏ رات و sig‏ به Joie ARES‏ 
شود بر تجه آغا ترجمهمی‌تواندنجا ود یی تاه سترشده 


سپس به ai) cain‏ آهن متصل dle»‏ از نجمع مین زیان‌آورآن 
می‌کردد. 

قسمت دیگری از این سیستم تنظیمی, ورود آهن را به درون 
adie JS Igbo‏ در مهن آهن ورد نده از ریق غذا جذب 
شده و از طرین سیستم گردش خون به صورت متصل به بروتلین 


1. Heme - reguated inhibitor 


2- Iron response element - binding protein 


جهش‌هی غرالکنده در یک چیرون SER‏ بای تخرد 
صحیح بسیری از پروتئین‌ها در BR‏ مورد نز (Ca‏ می‌باشند. 

مهرکنده (HRI) "gab ali‏ هنگیکه ذخیره گروه 
پروستک به gp‏ کم ات که ya‏ سرفت ست وین 
San ol‏ شود در us ll‏ در ال نکن فال 
می‌شود این حنهپس‌رد فی سرعت ست رون کوین رن 
رسیدن به سرعت ستتز همکاهش می‌دهد. HRI‏ همچنین درنواع 
ری دک ود پم به یط ترس gel‏ وشوک Ph‏ 
فال ae‏ 

در cal‏ رو فال شده با LU (PKR) RNA‏ 
۷۸( های دورشت‌ایکه ate ght‏ از ۳۰ جفت با ات۰ فعال 
می‌شود در شراسط are‏ در سلولهایپستناان این 
glaRNA‏ دورشه‌اینقط در طی عقونت ویروسی ph ee Ade‏ 
نام ول از RNA‏ دورشتدی در وهای clean‏ 
ویرس‌های 100۸ار flay‏ هرید شدن ly‏ مکملی 
jd easy RNA‏ هردو رش زو وبروس‌های 0۸۸ار 


تولید می‌شود. مهار سنتز پروتلین از تولید ویروس‌های جدید 
جوگیریکرده و سللهای Sj pln‏ توسط یروس is‏ 
می‌کند. نکته ayn Sci ly‏ یک مکنیسم دفاعیعلیه 
PKR‏ 20 این ویروس‌ها مقادیر زیدی از 8۱۷۸ با طرل تقری 
۰ نرکلتید متصل به ویروس (VA)‏ که دای RNA‏ 
دورتی b‏ نولحی سنجاق سری می‌بند را AN‏ می‌نند 
IID jody RNA law VA RNA‏ رونویسی شده و توسطا 
tly MIRNA BU glen) ۵ pS‏ شکل ANY‏ هسته 
a8‏ می‌تد. RNA‏ ۷۸ به YU Us PAR‏ متصل نده و 
فعلیت پروتین کینازی آن را مهار و از مهار سنتز پروتئین در 
la gle‏ آوده بهآنوروس‌های چهش Saal‏ ژن ۷۸۸ دنز 
حذف شده است. جلوگیری می‌کند. 


پروننین‌های توالی ویژه ستصل شونده به RNA‏ نرجمه 
۸ ویژهراکترل می‌کنند. 

Dy‏ تیم عمرمی MIRNA‏ کانیسهایی ری رل 
ترجمه 13۱۷۸ های ویژه 4 وجودآمد‌ان. ین Yau lane‏ 
توسط پروتین‌های تولی oy‏ متصل شون به RNA‏ انجام 
می‌یردکه ب تولی SL‏ اس در 0110۸ مصل میشوند 
هنگامیکهاتصال در ناحبه غیرقبل ترجمه ۵ UTR)‏ - "۵ یک 
MRNA‏ بان یی ریوزم ی بارس اون کین ابوک 


iyammRA RES 


= OS 


۸ شکل ۳۱ 
پروتین متصل lle a Sy pa twp‏ آهن (URE-BP)‏ ترجمه 
yyy mRNA‏ به Ged‏ رال ae‏ )8( تجزیه MRNA‏ گرد 
رین( در cla‏ درون Je‏ کم هی IRE 4 IRE-BP‏ 
aol‏ غرقبل ترجمه ۳ با این AMRNA‏ متمل می‌شود در 
ache‏ اد آمن IRE-BP‏ بکسری تغیرات Yep‏ 
dace‏ نود به MRNA‏ متصل گرند کت دکت با 
lads ۱810۴‏ ان بونهای cal‏ را در J Jobe‏ 15.0 


MRNA و نجزه‎ np AT به‎ yo 


oel_J nonsense-mediated‏ می‌شود و باعث نجزیه 
۱۷۸ های میگرد که در آن یک یا چندآگزونتدیدهگرفته 
می‌شوندچنین ad onal‏ شدنآگزنی الب قاب بل خواندن 
MRNA *‏ ب تقطع apg ly yl put comp iif‏ 
جهش‌های خاج از قب با من PA‏ (جهش نقط‌ای 
کدیک Dirt an Sy‏ در تهابت دون bh‏ تدرست 
یجادگرد ply‏ همه 211۱1۸ هییکه soe‏ صعیح ریش 
یاعد jo‏ بایان در آخرن اگزون قرر درد فریندتخریب 
nonsense-mediated (NMD)‏ منجر به تجزیه سریع 


1 Transferrin receptet 
2-mRNA surveillance 
3. Out - of - 


تراسفرن منقلمیشود. Jl J a‏ گنه aril‏ 
(TER)‏ در plas gladly lee‏ ترفن آهن از طریق 
int‏ واستهبه رتور ود سول می‌ود نحبه BEET‏ 
ترجمه MRNA‏ مربوط به TER‏ دای IRE‏ با oly‏ ساقه 
غنی از توالی ناپابارکننده cal AU‏ (شکل PUM‏ 
Mle‏ آمن نایک IREBP‏ بهسورت غیفال 
است (Plate ogee if)‏ این تولی‌های خی از از 
طریق مکانیسمی مشابه با مکانیسم تجزیه سریع 18۱1۸ های با 
نیمه عمر کته باعث تجزیه TERMRNA‏ می‌شوند در نتیجه 


0 


cal‏ ستز گرد ترانسفرین. وود هن ape‏ کاهش یاف و 
نان سلول ارات مضر ماد ای آهن Sip ln‏ 
با ین حال. در غلظت‌های کم آدن, 112۳-13 aba tgs‏ 
TIRE‏ در 1۴8-06۱۷۵ متصل شود. IRE-BP‏ متصل 
شده مانع شناسایی توالی ناپیدرکننده غنی از AU‏ توسط 
ley‏ می‌ود که سر 0101۸هار تجزه م‌کند. در 
ay ans‏ رده ly‏ یش بفته و آهن بیشتری به 
درون لول ورد می‌شود. 

سار laggy‏ تتقیمی متصل شونده با SIRNA‏ 
ترجمه mRNA‏ و تجزیه آ را ماند IRE-BP‏ دو علکردی , 
Se aig Jah‏ رین متصل شونهب RNA‏ حماس به 
چم ترجعه MRNA‏ رسزدهی‌کنده آمیولوبات مت 
(ALA)‏ زیم کلیای در ستتز هم است را کنترل می‌کند. 
Las) pclae‏ نان ob‏ 10101۸ رمزدهی‌کننده کین 
شیر توسط oS Yan opr‏ با و در غاب آن سرب تجزیه 
می‌شود 


مکایسی‌های تقارتی از ترجمه 011/۸ هایی که به درستی 


پردازش نیافتهاند جلوگیری می‌کند. 
ترجمد MRNA‏ بدرستی پردازش نیافته منجر به تولید 
پروتین unt‏ گرد ها علکرد طیمی ژن dd‏ 


te‏ که عل‌شان مفوت است. ما این ثر سادل با رات 
حاصل از چپش‌های منفی غالب استء|شکل (OMT‏ چندین 
مکی که MRNAS Bilal‏ نید می‌شود به لول 
کمک میک تا ترجمهمولکول‌های 010۱۸ های یی که به 
درستی پردازش slant‏ جلرگیری شود. ما با دومکنیسمنضارتی 
را تضیع ددیم: شاسایی AL GIAMRNA‏ بدستیپردزش 
تشه در هسته و تجزیه نها esp ny‏ و محدویتبرای 
خروج از هسته در مور SlaMRNA‏ اویه yall‏ پیش یافه که 
با اسپلاسوزيم بجع هستن. مکایسم دیگر تخریب 


یست‌شناسی سول و موکلی 


شکل تجربی ۸-۳۲(شکل رنگی) RNS‏ عصبی ویژه در 
اسیناپس‌ها Sole‏ می‌کند. نوررن‌های حسگر اسب weep‏ 

cles) 4۷9 califica‏ بزررین seco‏ سلسلهجلوری) با 
Sp sly‏ مدف کشت دا ده Gogh‏ نها رون Bo‏ 
ule ip ony cll‏ تشکیل داد مکرگراف سمت چپ 
هی ctl Sp yp‏ مهد که با نگ آیفورسانس مهد 
می‌شود Ge) OFP-VAMP‏ در توونهایحسگریانشده و جاگ 
ساپس JSS‏ شدهبیننورون حسکر و حرکنی(تشان میهد 
(یکانه) ISS‏ سمت را رنگ قرمز فلورسانس Bp abel‏ 
cll‏ در جایک پروب 1081/8 آتیسنسورین ا شن می‌دهد 
rr‏ یک atl‏ عصی HS gp‏ ترس نورون حمگر بیان 
مشود Soe oy ss‏ در ان مه نان داد شدهاست اه 
یک هی رون Sp‏ زا من هیرناسن در DSL‏ 
هه وین 0080۸ Martie‏ گرد 


ممانلورکه بل شاه شد چای‌گیری 8۱1۸ هایویژه در 
سیناپس‌هی دوز هسته جسمسلولی در یگیری و PHA‏ 
املی ATT J) aye i‏ پضی از این 0100۸هابا 
ld‏ (۸)کواه ستتز شده و مکان شروع ترجع را 
نارندفعایت سیناپسی می‌توند پلی آدنیلاسون آنها را در apt‏ 
سینایس تحریک کرده 9 ترجمهبروتئ‌های رمزدهی‌شده توسط 
آن‌ها ال کند و انازه سینابس افزایش SU‏ و ویزلی‌های 
تروق یووژیکی این سیثیس را در ین صده تا i‏ ینیس 
ایجاد شده توسط نورون؛تغییر دهد. 

میوبلاست‌های کشت داده شده, MRNA‏ مروط به اکتین را در 
td‏ لول را مهدب رکه eT‏ هت شده ود 
به صورت تن موجود در بکه CIAL‏ سول ریز ده وبه 
lie‏ وی نا آرد تا تحت این شریط شا JSG‏ کیرد 
(WV Jel‏ مر سلولهایمیوبلست با سیترلزین D‏ 
ریرشته‌های ST‏ را تخریبمی‌کند Cob‏ میشود 101001۸ بت 
-اکتین در جیگ Jib‏ نید اي شانمی‌دهد ره 
اکتینی اسکلت سلولی در جای‌گیری 00804۸ اکنین نقش دارند. 
سای واهد زاين طلب را یبد می‌کند که اکتین اسکات 


mRNA‏ می‌گرد که کلون بیان فلا آخرین فطع پریشی در 
۸ نار رد 
aol RNA‏ می: 

جستجو uly‏ پیاهای ملکلی حتالی که سکنست Slip‏ 
gis‏ پرایشی را در MRNA‏ پردزش پافتهنشان دهد منجر به 
کف کمرلکس‌هایتقطع اگوی oS‏ هماع که لا 
این کمبلکس‌های gyi‏ (شامل YM‏ ۰۲۸۵۵0 
۳۸ 0و و (REF‏ دنل ریش RNA‏ نقریا ۲۰ 
sp‏ ماه a‏ ۵ در ols‏ ازون -آکزون متصل شده و خرو 
۷۸ هرا از هته از طریق میاکنش با خا‌کنده MRNA‏ 
تحریک مین برسی چهشفتههایمخمری نتأن داد یکی از 
بروی‌های کبک تقاط آگونی(103) در سیر NMA‏ 
دخالتمی‌کند. در Degen‏ این ترکیبکمیکس LAS‏ 
یک بروشین (11011)واکنش می‌دهدکه باعث می‌شود UMRNA‏ 
اجسام ۲ ترکیب شده و ترجمه 10181۸ مها AS‏ سپس OF‏ 
دیگری (Upl2)‏ با کملکس 71811۳ همرهشد وید یک جسم 7 
همه ددنلازآنمتصل می‌شود. ین جسم  baba‏ دأنیلاز ه 
سرعت دم پلی (A)‏ را از MRNA‏ جداکرده و باعث می‌شود که 
کلاهک byw MRNA‏ حذف شده و تجزیه آن توسط اگزونرکلاز 
۳ ۵ موجود در اجسام P‏ انجام گیرد(شکل MATS‏ درمورد 
اش یاف gy eas‏ تقاط 
انیب نظر یرد از Sab‏ لین یووم دترجمه MRNA‏ 
از ott le mRNA‏ و این MRNA‏ راز تجزیه حفانلت 
Jo gl bate‏ 081/۸ های که op‏ پایان > Jig)‏ از 
آخرن تام اگوی J‏ در یک با ae‏ کپلکس is‏ اگوی 
BL, LamRNA Lol‏ مانده و سنجر به تخریب 


MRNA ge‏ هایی در نتیجه ریش نادرست 


۸ های به درستی 


non-sense -mediated‏ می‌شوند. 


جایگیری mRNA‏ 
ویژه سیتوپلاسمی می‌دهد. 
ger‏ از فراندهایسلولی واستهبهموقعیت قرارگیری 
پروئینهای oy‏ در ساختارهای خاص و یا در hot‏ خاص از 
سلول است. در فصل‌های بعدی ed‏ نتقال acta‏ پس از سنتز 
به oH‏ صحیع خود را مطالعه خواهیم کرد. به عبارت SD‏ 
موقعیت قراگیری پروتین را میتوان باموقیت قرارگیری 
۷۸ ها در ناحی ویزهسیتوپلاسم سلولی که در آن Os‏ 
رمزدهیشده دای عملکرد است؛ بدست آورد. در يشترمواردی 
که نا به حال alae‏ شه‌انه MRNA (5 Sis‏ توسط توالی 
ویژه موجود Ld al‏ ترجمه MRNA‏ مشخص می‌شود. 


زهتولید پروتین‌ها و در نواحی 


fase) کترل یا‎ - ۸ Jad 


Bia 

| بروتین‌های خاصی که به این عاصر متصل می‌شوند با آنزیم 
آدیلهکنده و اگزوزم یز کش pub‏ باعت ree‏ 
RNA‏ می‌شوند. 
اتمال پروتین‌های مسختلف به عناصر تنظیی در 
اهای "و ۳ در lamRNA‏ ترجه وتجزه cal‏ 
۷۸ رادر سیتوپلاسم ننظیم می‌کند 
# ترجمه 1۸( فرتین و تجزیه MRNA‏ رسپتور 
فرن (TFR)‏ هرد بوسله یک ae gy‏ شونده به 
RNA‏ حساس is yale‏ می‌نوند. در CLE‏ لین آهن 
san ol‏ در کنفورماسونی است که عناصر خاصی در 
ها ace‏ شده و ترجمه MRNA‏ فرتن با تجزیه 
1۸ را هار م‌کند )4 شکل ۸-۴۲ را لخن 
(ass‏ ان Sep Jas‏ بصورت دقبق سح آهن را در 
درون ate‏ تیم Se‏ 
تخربب nonsence-mediated‏ و سابر مکانسم‌های 
| نظرت MRNA‏ از ترجمه 00۸های اشتبهپرازش 
again, Sos |‏ غیر طییعیتولد می‌کند جلگیری 

می‌نمابن. این پرونتین‌های غیرطبیعی ممکن است در at‏ 

پروتئین‌های طبیمی مداخله کند 


gi‏ 010۷۸ ها j Yaw‏ طریق وهی موجود در 
8 به cay»‏ زیر ساولی خامی هنایت 
می‌شوند. ین yl‏ نجر به حای‌گیریپروتن‌های رمزدهی 
شده توس p WMRNA yl‏ ملی‌هایخاص می‌نود 


دازش RNA grRNA‏ 
Lai‏ درد کل RNA‏ لو در للهای در ال رشد 
lage a) ohn‏ کنت داد شه Og FRNA (Le‏ 


درصد آن 1۱1۸ است و gamRNA‏ رمزدهیکننده ogy‏ 
تنهاقسمت کوچکی از کل 0۷۸ها را تشکیل می‌دهن 
رووشتهای اوه ولد دازا gag)‏ 1/۸ در ن‌های 
aL tRNA,‏ ۱0۵۱۷۸ هی اولیه اد پرازش بان تا @URNA‏ 
بای fle‏ فزیووژیکیبدست آی 

psi‏ یک سار بسا یچیده تام اه اس (شکل 
ST‏ ری lll‏ نقش ستتزپروین ae‏ شده است, 
lass‏ یی ناد یی از MRNA gly‏ 
یجان مشن‌های موی یجید اختصاص میدهند لیا 
نبازمند عمل هماهنگ هر سه RNA‏ بلیراز هسته‌ای است. 


"1 


سلولی در حای‌گیری MRNA‏ نقش درد. احتمالاً بروتشن‌های 
اتصالی lly URNA‏ ویای از MRNA‏ در ناحیه غیرقابل 
ترجمه ۳ ونیا lb GASH‏ از رزشته‌ها ثل پرئی‌های 
Sp‏ که در طول ریزشتها حرکت می‌کند اکنش می‌دهد 
بهترین مثال شناخته شده ان مکانسم جای‌گیری 001801۸ طی 
تقسیم le‏ ایس مره Vk PD sy)‏ 


توضیح داده شده (cul‏ 


مکانیسم‌های سیتوپلاسمی کنترل بعداز رونریسیٍ 
* رویسی بوسیه (LamiRNA) LARNA, So‏ مهار 


می‌شود. miRNA‏ با نواحی Jie‏ ترجه (7110) که 
در gLamRNA‏ یف خاس هییریدناقص تدکیل 
م‌دهند. 

* پدیده RNA‏ مداخه‌گر که Se Neal‏ سیستم دفاعی 


We ad ISS‏ وروس‌هاوتاپوزنهااست بعش 
تجزیه BARNA‏ بی‌نود که با GLARNA‏ مداخله‌کر 
(vIRNAS) af‏ هرید بل تشکیل می‌دهند 
هم LamiRNA‏ وهم LASIRNA‏ حاوی ۲۱-۲۲ 
نوی بوده پیش سازهایمولکلیبرتر مخت شده 
و بصورت یک کملکس آلقاء Syd‏ شدن RNA‏ چند 
پروتبنی (RISC)‏ نجمع lee‏ این کمپلکس ترجمه 
۸ های Gun‏ را مهار نموده و با آنها را برش می‌دهد. 

| 8 پلی آیلاسیون سیتپلاسمی برای 01818 های با دم 
پلی (A)‏ کوتاه ضروری است. انصال پروتلین اختصامی به 
pole‏ تظیی در 18 لاه LEMRNA asf‏ مهار 
ogy he‏ این پروتین متصل شونهبه RNA‏ 
(که توسط یک سیگال قارجی الا می‌شو منجر به و 

| ترجمه طریل شدن دم پلی (۸) در و می‌نود ال 
AYR‏ را ماحله نید 
gas bf lp WMRNA Geta‏ تدریجی دم بی (A)‏ 
gt‏ (دنیلاسو) وبه دنل آن نجریه ۵ ۳ نوسط 
گزوزم با برداشت کلاهک "۵و تجزیه بومله ۳ -۵ 


زک تجزهمیشود 
clamRNA 8‏ بوکریونی رمزدهی 2S‏ بروئ‌هایی که 
بهصورت path‏ که مدت بیان مشود athe‏ 
Jp dus‏ غن از ۸ در اتهای ۳/11 bap‏ 


| :۰ | اسی سلولی و مولکولی | 


cre rene 


we اکتوی واحدهای‎ SYS) Se ۸-۳۲ تجربی‎ JS 
ولیه در هستک قورباغ هر بخش پرمندچندین مولکول‎ FRNA 
۱۸اه ان میدهدکه | ری در مبکس ریورک وین‎ 
تجمع بافاند این دراثررونویسی یک واحد‎ (pre-RNP} 4! 
له‎ 80۳ lay شده است, بش گرد‎ tol نوی‎ 
FRNA بش وهای رونوسی‎ Sig به ظر یرد که‎ Ay 
rid) rk cal افه و وی‎ il وله سوت پشت سرهم‎ 
ius 


Lag ازهم‎ 


at POUT Jos) acl Yok‏ نوحی زنوی مربوط به سه 
ll ۱۷۸‏ همشه در جهت PT‏ "۵ به صورت ۱۸5 و IAS‏ 
al] ۵‏ ید و ان در همه سلول‌های PP dense‏ 
ات زن ۲1۷۸ ناحیر مه می‌کند که بر ی پراش 
خذفنده و سرا تجزه Na! aly GF Se‏ بای تا خوردن 
مجح j i Va RNA‏ اور fo‏ ام تین 
SL‏ عمومی 110(1/۸های اولیه در شکل ۸-۲۴ نشان seal oly‏ 
ستر و اطب مرح پاش FRNA‏ وله در هسنک صورت 
cay ae‏ ری وین بر زنهای 10۱۱/۸ وه در هسته از Geb‏ 
opal‏ در جا ILLS‏ ند pants jpn‏ تب کهآ DNA‏ 
oho‏ یز ای Se cal iV Kn J‏ زمیات بعدی با 


وهای تخت دوف نا یک وا روویس کال FRNA‏ 


واه زک و Ms RNA‏ 
در زیرواحدکوچک ریبوزم توسط RNA‏ پلیماز | رونویسی می‌شود. 
5۸ در زیروحدبزرگ توسطا RNA‏ پلیراز 1 رونویسی 


۱۸ های 5و ۲۸۵ موجود در 


می‌شود. 0180۷۸ های رمزدهی‌کننده پروتئین‌های ریبوزومی 
توسط RNA‏ یار روویسی می‌شود. لاه بر چهار 8۱1۸ 
و حدود ۷۰ پروتین ریبوزوس حداقل ۱۵۰ RNA‏ و پروتین دیگر 
a‏ طور موقتی با دوزیرواحدهای رییوزوم در طی تجمع BLS) Wl‏ 
برقرر می‌کند. علاوه بر این چندین باز و رییوز SARNA‏ با 


تفیبرمی‌ببند تا علکردشان در سنتز پروتئن بهینه ردد گر چه 
اکتر ole‏ ستتر و جمعزیرواحد ریوزومی در هستک (زرساختر 
هسته‌ای که با غشا احاطه نشده است| صورت می‌گبرد ولی بعضی از 
مراحل آن در gy‏ و طی عبور از هستک بهکمپاکس‌های 
من هسته‌ای ph pal‏ مراد J ASS‏ خروج هسته 
صورت می‌یرد بهطوریکهفقط زیروحدهای درای عملکد به 
سیوپلاسم id Sie‏ در یوپلاسم رال Bh a‏ 
زیراحدریوزمی صورت می‌کیرد 18۱۷۸ها نیز از رونوشت‌های 
,سا وله خود در هسته پدارش و تا حدود زیادی تیب افته و 


سپس به سیتوپلاسم متقل و در سنتز پروتین مورد استفادهقرر 
ai Se‏ بت رال iby,‏ رات 10۸ تجمعریوزوم و 
خرچ آه از هسته ره خاهد شد سپس پرنزش و تفیرات 
gly Alls | {RNA‏ کرد 


ژن‌های 31وی به صورت سازمان دهنده‌های Rie‏ 
عمل کرده و در همه بوکاربوت‌ها شابه هي‌هستند. 

در بگایو‌های le‏ ۵۸5۲10۱۷۸ و ۸ با زیراحدبزرگ 
ریبوزومی (F05)‏ و TRNA‏ ۱۸۵ با زیرواحد کوک (fos)‏ 
bd lesa RNA)‏ عملکرد در یوگریوت‌های gorse (Rea‏ 
شده و بوسیله یک نوع واحد رونویسی رسزدهی می‌شوند. در 
ln gle‏ اسان وویسی توسط RNA‏ مرا ونوشت وله 
ay) ۵۶‏ ۱۳//۸۵) تلد Sp‏ 9 نیت ب 13۷۸های 
بان هه و ۱۸۵و ۲۸5 تبدیل می‌نود این 1(1۸ها در 
ریزوم‌های سیتپلاسمی بافت نمی‌شود. تین تولی DNA‏ 
رمزدهیکنده (gag flay TRINA‏ مختلف نشان داد این 
DNA‏ دای یکسسری خسصومیات مشسترک در همه 
بواربوت‌هاست او زنهای 014 یه بهصورتآزیش‌های 
پشت سرهم دوه وتوسط نواحی Shh‏ ری از یکدیگر 
جدا می‌نوند. Ub‏ این ناحی در قوراغه تفری ان ۲۴ ودر نان 


| i Ee فسل ۸ - کل بیان‎ I 


می‌شود این سرعت بسیرباای نز ریوزوم در phy‏ ودب ab‏ 
طولانی رونویسی 78۱۷۸ اولیه اعکانپذیر است زیرازن‌های 
FRNA‏ ولیه با ملکول‌های RNA‏ راز | که به طور 
زن را ets‏ مین پشاندهمینود [شکل 


همزهان‌یک 


اگزورکلولتیک 
بریده شده و سرانحام 1110۷/۸های بلغ موجود در ریوزوهها را به 
وجود مور کل WTO‏ درطی پراش: 8۱۷۸ لول به 
شدت تفیر مد ان تغیرات اکتا متیلاسون گر 
en chess ete‏ وتیل وحد یوراسیل ویژه به 


سودپوریدین Sh gl cel‏ دز رویسی ۶801۸ احال 


رونوشت اویه ۷۸۵ در مراحل مختلف برش 


رای ستر تن اهبیت درز( ین تیبرت به شدت حفالت 
شدماند 

cl gio ISL» chat ol bya‏ شده ریموزوم 
صورت می‌گردکه متقیماً در pe‏ پروتین خلت می‌کند موقعیت 
جایگههای یژه 0-۲ متلاسیون و سودویرینین تفریً با ۱۵ 
کونه 1011۸ کوچک محنودبه هستک به نم GURNA‏ کوک 
هستکی ۲۳ (6noRNA)‏ شاسایی شین 10۸ ها به طور 
سوقت با ۷۸( های اولیه هیبرید تشکیل می‌دهند. مفل 
lasMRNA‏ که در پردازش 11۱9۸های Wh‏ خلت می‌کنند 
۳0(۷۸هاب بروتین‌ها مجتم شده رت ریونوکتوبوتینی 
ply‏ ۵0018۱۴ )| تشکیل می‌دهند یک کلاس از ۲۰ کلاس 
jie sil Caan + D sno RNA) ۱۱۸‏ 1 
نزدیک جایگاه م تلامیون MRNA‏ ولبه قار می‌دهد. 


۸ های CHD Kae‏ سختف ستبلایون را به 
جایگاههای مختلف از طریق مکانیسم Cola ate‏ می‌کند. نها 
سمول la Spy‏ ساختری و تولی fate‏ شناساییکرده وه 
مجموعه‌ای مشترک از پوتئین متصل می‌شوند. یک بادوناحیه از 
هر یک از این lasnoRNA‏ دقیاً مکمل جایاه‌هایی در RNP‏ 


ab طرف ریوزومهای ویژه در‎ al استیل تراسفراز‎ gery ab! 
کروه اصلی دوم‎ UT A هیریدی هنایت می‌کند(شکل‎ 
آنزيم‎ (H 4s +۸6۸ snoRNA) LasnoRNP 
می‌کنند. تبدیل‎ bee تبدی‌کنناه یوریدین به سودویوریدین‎ 
بریدینبهمودویوریدین شابل چرخش حلقهپیرییدنی بوده‎ 


|. Nucleolar organizer 2- Small nucleolar RNAS. 


ite) از‎ 
—. 8 


Semieyas) 65> 08 
۳ 5 


JS‏ ۸-۴ ساختر عممیوحدهای رونویسی 0۸ وله 
Sin 40 Lge‏ وود که 1801۸ و لو 
۸ مزدهی مین ی 301۸ در روزم Side‏ بویت 
شرف اد هدر سا هوجو دتیانوی Pn‏ 
کنده دنر هیشه در جهت ۳ .۵ ست. تفر در طول واحی 
lin‏ بل ویس به ال ie‏ ستکه در لول واحدهای 
oy‏ 18048 اه در مات مختلف apy‏ 


وه leat‏ شکیل یک هسنک کوچک می‌نود پس یک ژن 
72۱۸ ویه ری اجلدسازماندهنده cna‏ کافیبوده و 
سا teases al‏ طرف 1811۸ اه از ستز شده حرکت 
مین سار ستک olf‏ رورش 7101۸ ال تا نج 


زیر دای ریوزومیبا بکروسوب نوی وی مشاهده شده اس 


cRNA‏ کوچک هستکی در پسردازش 710۷۸ های اولبه 
مثارکت داد 
گردهمایی تجح زیروحدهای ریوزومی و بلوغ al‏ 


سیتولاسم بهخوبی درا کمایس سروب شناختهشده است با 


این حال در show ly‏ پرسلولی تقریاً همه پروتئین‌ها و 
۸ های درگیربه شدت حفاظت had‏ نبراین Slat Vos‏ 
اصلی یوستز ریزو شاب است. ند MRNA‏ یه رونوشت 
bape AT RNA pals‏ رتئین‌ها متصل شده و ذرات 
ریسبونتپروین PIERNP) espero‏ را تشکسیل 
می‌دهد.به ال تاسلوم برش 1۸ وه تا زمایکه رونویسی 
RNA‏ اوه کملنشود.مورت نمی‌گر. coy pep‏ 
alg ۰10۱۷۸‏ قرب شش دقبهطولمی‌کشد وقتیروتویسی کامل 
FRNA as‏ رده goad‏ ها و ریوزها در عرض ۱۰ هتفر 
alae‏ درسلول pte‏ رشد سری, در هر اه حدود ۲۰ جفت 


یره agin‏ منت bib‏ وبه سیتولاس اتلد 


۲ | Sentient ال‎ 4 
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۵ شکل ۸۰۳۵ پدازش ARNA‏ اریز در دفل FRNA‏ برش Sul‏ می‌کند Sapp 09 SL ab‏ از یک ان 
وال shoal‏ یا ۳ با عم ناش دا مسیون 0-۳حریو و نید سودروردین‌در 0۸ دنل برش در 
ناحیه UST‏ برش در انتهای ا۵. روی می‌هد.پروتن‌ه و 0(/۴کهای شرکت‌کنده در ان So‏ مشخص شد‌اد 
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۵ شکل ۸-۳۶ تفیرات prEARNP‏ از طریق 001۱0۴ )2( 901۱۸ای به نام 1 +016 در متلاسبون ۳-مریبوزدخالت مین 
lng‏ این 0/01۸ اد تحهمخلف در 80۱۸ وله هیر تشکیل ogee yr‏ را به جایگههای مشخخص هداب می‌کند. (bj‏ 
ACA 5001۱۷۸‏ + جبه H‏ هصورت دوحله و سقه با ردیهایدرنی تک رشه‌ی در Fe‏ م‌خرد. IRINA‏ اوه با بآمگیهای 


H dae +ACA 900101۸ ورین به سودیریدن توسط‎ bs (0) 


MRP IRNA می‌شود‎ MRP IRNA با‎ Sipe 
برش‎ Ish است.وقتی‎ RNA یک‎ dates کمیلکسی از ؟ بروتتین‎ 
توس زتوکنازهای‎ Wy وی یجدشد ین‎ iar RNA. در‎ 
stg lng cal با گزوزوم‎ jan مشابه‎ ۳ + ۵" ln 
اوه راجزیهمی‌کند.ازوریونکنرهستهای ۳ « "و‎ MRNA 
Sg io ۵" داکننه‎ ply نز مضی از‎ (Rat Xin) 
ونوسی از پروموترنان توسط‎ JT بضی از 9016۸ در‎ 

jad RNA‏ او IID‏ ابجاد می‌شوند. بان حال تعداد زیادی از 
oy sl a (۷۸‏ ایترونهای ste‏ بافه gj‏ 
رمزدهی‌ننده gaMRINA‏ دخیل در سنتز پروتین رییوزوم یا 
ترجم بهوجود می‌آیند بمضی از 50018۱1۸ ها نیز از ینترون‌های 
پراش بات 90۱۷۸ هایبه اهر خرعملکردی یج sip‏ 
ژن‌هایرمزدمی ند ین 018۸ هه نظر ib ge‏ رای 
بان 500101۸ه از ایترون‌های ance‏ نها وجو مین 
برخلافزن‌های RNA‏ وی زنهای FRNA‏ ۵5 تسا 

RNA‏ بسا[ در gS‏ از هستک و در digg‏ رنویسی 
می‌ترند فقط با کی پدازش و حذف ag‏ در Fle‏ 


1- Procestome 


تک شتا SBD 90 LSE pa‏ سودوورد بل cA‏ رامشخص AS‏ 
فست [8) جهتدهی مینود 


ary Sag Fe)‏ تیاه در IRINA‏ اوه 
بازهای قسمت ately‏ اقه در H+ACA lsn0RNA‏ جفت با 
تشکیل می‌دهد. از بوربدینتغییریافنه از AOU‏ دورشته rele‏ 
jb an‏ آنین در نع ناب MRNA‏ یه در ال پیایش با 
اسپلایوزومبه صورت یک برآمدکی برون می‌فد اند نقطه 
نشب Gy! MRNA‏ در حال بیش سپلاسوزوم. 
تفیراتدیگری در وهای 18۱1۸ وه مت omen‏ 
cil‏ توسط پروی‌های ویه دون gaia, pels‏ 010۱1۸ 

صورت می‌گیرد. 

308۸ به صورت یک 9001801۴ بزرگ تقریًا ۲۵ 
پروشین abs‏ پرازشگر(" مجتح شده و به طوراختصاصی در 
جایگاه برش ایجادمی‌کد لین برش در تزدیک Wal‏ ۵ 
(alg RNA‏ (شکل (AND‏ 113500111۸ با اه فراست 
۱۷۸ وله جنت از تکیل میهد Cane‏ برش را اختصاصی 
کند بهنظرمیرسد که پرازشگر یک گره ۵ رتشکیلمی‌دهدکه در 
میکروگرفهای الکترنی MRNP‏ قابل مشاهده استء JSS)‏ 
(AAT‏ جفت شدن laf‏ 501811۳ هی دیکرنواحی برش SSO‏ 
را مشک diced yp‏ نو چا ند رونوسی میشود 
لین برش جهت شروعپرزش IAS RNA‏ و۵5 زیوحد 


مت 
3 
wees‏ 08 
FO vive‏ 


oases‏ ما و 


9 موه‎ 
Panne ste 
Dr 1a Rae GTPL 


۵ شکل ۸-۳۷[شکل رنگی) Band‏ زیروحد ریوزوم. روتن‌هاو RNA‏ رزوی SoS any‏ ویرک ریزو به hee‏ 
مشخس has‏ وشکلی ناب با کل زیرومهیبغد میلس ند سای وهای که به طو وت با زرحهای در حل tse‏ تجمع مد 


۲« ۵ سیتپلاسمی 3۳1و دی متیلاسیون p‏ آدنن مجاور و 
نزدیک ysl‏ ۳۰ ۱۸5۱۷۸ توسط آنزیم سیتوبلاسمی 0:1 
انجام می‌گیرد. 

برخلاف ذره ۰۵ اویه یش‌ساززیرواحدبزرگ فیل از Ede‏ 
کامل و ayy‏ یه gen‏ از طریق میاکنش‌های گذرابا 
بروتن‌هی غیرریزویبه ch ME‏ زیدی نز رد رین 
در زمای fa be BUM‏ زراحد ۶۰5 نسیت به ۲۰5 
لازست Ge)‏ در مقل ۵قیه بلیخروع یواح کوچک در 
gs‏ کشت نده )که در a a‏ شود چند 
Sle RNA‏ و6 goles Sef actin,‏ ۶ولیه 
در حال بلوغ نجمع می‌باند. بعضی از RNA‏ هلیکازه She‏ 
برداشتن ۵000130۷۸ هایی که به طورکامل در بیش از ۳۰ جفت با با 


با رنگهای مختلف تشان ده shad‏ 


ay dsRNA‏ هستک منتشر شده وبا پیش‌ساز ۴18۷۸ها تجم. 
یاف و همه laa‏ که ای ایجادپیش‌ساز زود Sip‏ 
ریوزوم بریده می‌شود باقی می‌ماند. 

ST‏ پروئین‌های ریبوزومیزیرواحدکوچک ۰5 ریبوزومی با 
MRNA‏ ری در هگم روویسی تجمعمیبای. (دکل ۳۳۷ 
برش طول کامل RNA‏ ولیه در بیش‌ساز SRNP‏ (90 باعث 
رهاشدن پیش ذره ۴۰5 می‌کردد که de ip a bab‏ بازژاییقبل 
DL pain dy‏ وتی وین پیش So‏ هستک ‏ 
ترک و سرا از تکنوپلام ye‏ کرد از طریق Iie SUS‏ 
ob shee‏ مشود بو ude‏ زیروحد کوچک ریبوزوس در 
سیتوپلاسم روی می‌دهد. پرازش | گزونولئولیتیک ۲۰5۲7۹۷۸ به 
صورت ۱۸3۲۷۸ db‏ زیوحد کوچک توسط اگرورونکنز 


bys 


6 
۲ 


ون نتم تست 


ولا سم — 


| فسل ۸-کتول بیان _ .| 


Pt FRNA 


۵ شکل tl spi (i) SSA) APA‏ در ایترن‌هی خودپینده گرد[ 1و پراش کاتلیز شده پا اسپسوزوم در 
mRNA‏ وله Bi gyal‏ خاکستری تن nyc ada‏ که اد هم ase‏ شود مرن yy pan‏ ره اور 
وتزیی(0) که بختی از جر 11۸ بت به جیگ فا ار می‌ود کرو هیدروکسل CVS OT‏ وکش cpa a‏ با 
فسات هی "رون شرکت Sa‏ ان AS‏ مشاه کش nS‏ هینروکسیل ۲ bu glad‏ اماب در acai‏ کرو | shoal‏ 
شاه MRNP‏ اوه لاوز ست. کش بدی ترس Sp Bel‏ اگزون او ۳ ره Fhe‏ ود ميدهد در هر سه یسم 
هبراشی مشاه است. وید وهای Sessa Lyd‏ درا sayy! by‏ شاد eal‏ و مود یر ساخارهای خلی 


گرد 

یرواد Sit‏ ریوزوس IS‏ رین phe‏ است که از 
aS ge ah ti in SS‏ بوغ psi‏ رگ در 
نوکولام باعت ابجادجایتههایتتالی he‏ مولکول 
سازگرکندهخروج از هستهبنام ۱۳۳43( می‌شرد. ۱۱043 به نقل 
ی اکسورتن ۱ CEM)‏ نی ده میشود مت میود. 
ین یک مرله دگل AS‏ است WBS ps‏ زیرواحدهای 
gore‏ تجمع ab‏ م‌تولندبه Nin‏ متصل و خارج شوند. 
زیرواحدکوچک خارح‌کننده (NKEI)MRNP‏ نیز بهزیرواحدبزرگ 
Jat‏ می‌ود این ای lian‏ با دمین‌ای ۳6 در 


پذیری ری یک کول زنل mae NPC sp‏ 
HFC cess‏ در روج زیروحدهای 


جندین نولئوورین و 


sb 


RNA‏ اولیه هیبریدشده‌اند. لازم است. سایر RNA‏ هلیکازها 
jp Ves!‏ ین نتن RNA la aisle‏ پروتی دخالت 
sh‏ نیازمند یه بسیری از 0 این eS‏ را بان می‌کند ک 
قاط کدی IS‏ کف یدید تجمع و رای RNP‏ یواح 
بزرگ ریزو وجودارد بطریکه یک مرحه بقل از ال شدن 
GTP‏ از کامل گردد تا امکلن یشرقت مرحله بعدایجاد شود. 
اعضایخانوده ۸77 از AAA‏ نیز بهطورموقت متصل می‌شوند 
اینگروهروشنه pL‏ حکت‌های Sie‏ رگ دخات مود 
و تما ly‏ تخود کمپکس FRNA‏ برکبهکرماسبون 
صحیح مور نیز en tan‏ از igh bbe‏ زیوحد ۶۰5 در 
ep‏ طی عبر هنک Ble SIS‏ هستهایصورت 
UW Sanka‏ ار casey‏ لب شروری بای که 
IS b>‏ زیروحدهای رزوی روی می‌دهد ce ab‏ 


3 
3 
۹ 


B92 


5 00۳ 


توا ساب 


njalalel> [OPTI 


ASTI 


Mature tRNA 


هم شکل ۸-۳۹(شکل رنگی) تغیبرات روی نیروزین 1180۷۸ در طی پردازش, یترون ۱۳ کلوتیدی[آی) موجود در all>‏ نتیکدین با یریش 
حذف مشود I‏ وید nn)‏ رای Lag!‏ 10110509 رده م‌شود. > IBY hl‏ ۲۳:۸ به جای رزیدوها رسای Bil‏ 
می‌نود و در همه ye CH MIRNA‏ تاد دی از ای سانهحقه به ly‏ خاصی ipo etd‏ همه 10۸ ای یه 
دی ایترون نمشد که دار iby‏ رات شون gy‏ نها یکی ازوع 2 
هیدویودین؛ 1 seen‏ 

10۳0۰ 500۷08 ۵8 


ان داده شده در انجا را پشت سر Daly‏ دی 


۵ شکل ۸-۴۰جسام ea‏ صورت ماوت نسبت به WS‏ مرجود در تده توکلنولاسمی Uae J its igh‏ 
یک ناحه مج در هه آروست زتووس نان می‌دهد ME‏ دسا Sie cig hah‏ مشخص KD)‏ ۲-۴-۰ تزرق شدهاسته هر 
قسمت از مر HP‏ تور مرکزی اس که در شدت فسات قاس لت PS‏ سن هیکت وه رشن مه که BS pa‏ 
شدهاست) هرا از هی رن heey‏ یک Sn gy al‏ را نان میدهد یارجام ال (CB)‏ 
مشخص مد کب ای Jan had‏ به ود اوسیت پوس نمتب ار وهای ویک رت Ss‏ تن Sih‏ موی کم 
KD)‏ ]رب و کال برون CB‏ نوا an QS y Sean Jl aS‏ رنه میشود متا وود سل با یش وزن وک 
یش the‏ 


بان ژنبعد از ونوسی | 


غیرقابل دسترس به حلال که در کاثالیز دخالت می‌کنده است. 
ایترون‌های کوه | ند mia‏ هی شرکت کننده در دو 
واکنش ترانس استریفیکاسیون رانزدیک بونهای SME‏ 
بطور دقیق جهتدهی می‌کنند. امروزه شواهد قال‌توجهی نشان 
می‌دهد که پرایش با اینترون‌های گروه | و توسط 010۱۷۸دها 
موجوددراسپایسوزم SAME ens‏ ردرند درهر 
دوگروه ینتون‌های خودپراینده واحتعل در اسپلاسوزوم 1311۸ 
به عنون ريبوزيم یک توالی RNA‏ که قدرت کالیزی دارد عمل 
می‌کند 


۸ های اوه محملتفیرات دی درهنهمی‌تود 
gla RNA‏ ینوی که به ور ge‏ ۷۵-۸۰ نود 
طول درد از یش سا تايه RNA og‏ پیز 
| در تولتویلاسم ستتز میشوند. ۱۸ های dl‏ همچنین shad‏ 
زبادی با تفر بفت درندگه در رنوشت اولیه tia yey tRNA‏ 
برش و یات باه در ول iby‏ همه ۱۷۸های اولبه 
صورت می‌گیرد GBUIRNA jeu‏ 
همه این وهای پرداشی و ln‏ در هت ای Ag‏ 
ly‏ "با طول متفر که در gMRNA‏ با وجود نار در 
همه RNA‏ های آولیهموجود است [شکل (AV‏ این پدیده لت 
آنست که برش اگزونوکنولیتیک chal‏ "۵در 11۱1۸باغ به Usb‏ 
جایگاه شروع رونویسی به وسیلهساختر RNA pants‏ مشخص 
می‌شود لها sal‏ تسا ریوک (RNa P) P‏ 


ازش, پیایش As‏ 


که یک gps‏ دننز است حذف Gillan ig yo‏ 
که با ۲ RNase‏ حاصل از E. coli‏ صورت گرفت نشان داد در 
cake‏ بالای "8۸۷۸۰۱4۵2 به aly gs ols‏ 18۱۷/۸ های dy]‏ 
را شناسایی کرده وببرد پلی یتید RNase P‏ سرعت برش ا توسط 
وی Fly‏ در غلظت فیزیولوژیکی 
"2 می‌گردد. ۴ RNase‏ مشایهی نیز در بوکاربوت‌ها عمل 
می‌کند 

Ie Lye‏ درصد ازهای موجود در AY! BINA‏ توسط 


ct goo فایش‎ ۷۸ 


مها در طی پردازش تغییرم‌بابند. سه کلاس rath J‏ از وجود 
درد:(۱)رزیدهای se aU‏ وله باتوی OCA‏ جایگزین 
می‌شوند Sp‏ 067۸ در انتهای ۳ همه 13۱1۸ هایافتمی‌شودو 
Jl ly‏ یدمن tRNA a‏ توسط آمتواسیل ۱32/4 سنتاز 


در هنگام ستز بروتلین لازم است. اين مرحله در سنتز پروتئین 
Ig a Sa‏ یک نقطه کنترل کیبی عمل می‌کند زا id‏ 


رموزوم مورا ات و ly Sal‏ وه Pad eBid‏ 
این عمل دارد. ماد زیرواحدهای ریوزومی [قطری حدود ۱۵-۰ 
توت و NPC co JO‏ بل Sipe hada‏ حور از 
Wd BE‏ تخر را درکن ad oss bil‏ نکن 


le ise‏ زیرحد بزگ در میتوپلاسم صورت می‌گید و شامل 
حنف این فاکترهی خرچ کنده ات. ری انا ASI‏ 
ماکرومولکولها از هسته منل tRNA‏ و 132۱۷۸ وله (نه کنر 
(AMRNP‏ زیواحدریوزوی یمد عمل 0)پروتیش So‏ 
نم Ra‏ ستکه در فصل ۱۳ iy‏ اه ینود 


SIRNA منال‎ yas! Log Fonts اینترون‌های خود‎ 
sea کاتلیزی‎ 

طی Gls‏ ۱۹۷۰ کشف شد که ژن‌های TRINA‏ اولیه 
پروتوزوای ترایما موف دای یک اینترون هستند. نحتیقات 
دقیق نشان داد حتی یک زن 181۸ اوه دون ول اضافی وجود 
نارواین نان می‌دادکه پاش TRINA aly dy‏ د ین 
موجودات cal iV‏ در ۱۹۸۲ مطلعات در آزمیشگاه نشان داد 
اولبه در OLE‏ هر کونه پروتبنی در جایکاه صحیح خود 
پیش مد و لی وین بر نان داد که 10۱0۸ میتودبه 
عنون یک مولکول 3 jl a‏ عمل 5 

flu‏ تولیخودیرایه در 3۱۷۸ های اولیه سار موجودات 
تک‌سلولی در ۲0٩۸‏ وله متوکتری و کلرولاست, در چند 
Job 4) MRNA‏ ار باکربوازهای خاص coll‏ 7 ودر ببضی 
از رونوشتهای all‏ 13۱۷۸ باکتایی یافت AS‏ این توا 


SES | کرو‎ gyal Ug Ula te همه‎ plang 
تفا رده ومی ندب تشکیل‎ pS شده وازوانوزین به نان‎ 
جفت با درون مولکلیدواگزونی که یدهم متصل شون ب هم‎ 
نزدیک گرده و تا بخورد. همانطوریکه قبلا یحث شد 1/۸]های‎ 
دای نوع دومی از‎ MIRNA وه کروپلاست و میتکندری و‎ 

ینده نم یرون کروه TN‏ هستند 


وهای re‏ 
tbe‏ پراش به کار رده شده توس Sc opp‏ 

aig gS tagged‏ عموماً ماه ود و شامل 
دو راکش ترانس استریتیکاسیون است که نیازی به انرژی ندرد. 
(شکل (ARTA‏ مطلعات ساختاری اینترون‌های گروه | 118۱1۸ 
اوله در نترهمی به معا آزایشات جهش یی و بیوشیمیایی نشان 
دادکه 1۱۱۷۸ به صورت ساختارهای سهبعدی دقیق ماد آنزم‌ها نا 
خوره و دزی نیرهای عمیق برای اتصال Paige‏ و نیز نواحی 


al‏ آزیست‌شناسی سلولی و مولکولیٍ 


8 


لاه بر الق کرومزمی و هستکی, alae‏ یز وجود رد 
این دمین‌هایویژه هستهاجسام هسته‌ای eal)‏ شده و Lee‏ 
bl‏ نمی‌گردند ly Sh‏ با CME‏ بای پروشن‌های ویژ و 
RNA‏ ود و ساختارهای متعیز و کروی ناصاف در هسته 
تشکیل می‌دهند برجسته‌ریناجسام هستای‌هستک‌ها هستدکه 
جایکاه سنتز زیرواحدهای ریوزومی و تجمعآنهامی‌باشن. چناین 
نع دیگر از اجسام wean‏ در طالمات ساختاری توضی داده 
شده‌اد.آزمیشنی که با پروتین‌های ALS lacs‏ با ماد 
a gh‏ انجام شدنشان داد هسته یک محیط by Mal‏ بوده و 
سولکول‌های بروتینی سریع از نوکتولاسم me‏ می‌کند. 
پروتینهای متصل به اجسام هست‌ای اغلب در Pal MCE‏ 
در نرتولاسمبیروناجسام هسته‌ای دیده می‌شوند. مطامات 
قورمانس نشان داد ین پروئینهابین درون و خارج اجسام 
glen‏ حرکت 2S pe‏ بر اما انزه‌گیری حرکت مولکلی 
a yp‏ زد pal‏ هستای ریوب لها Pedy‏ 
oof ila‏ 
پروتشن‌ها با lei‏ کافی جهت تشکیل نواحی خود سازمن‌بافته از 
مینکش می‌دهند اما تعایل 
ویه همین WA ID‏ رون و رون 
ساختر 15 ند عکس‌هایمیکوسکوب توف نشان میهد 
خاهراین ساخره هگن وه و pital lbs‏ من SAS,‏ 
Ste‏ دهنده هستند در یج تدادی کی زاین اجسام هستای 


حالت پا یش‌بینی J ly oad‏ پر 


بهعنوانمتال‌هیی از Bey clan age‏ میدهيم. 
اجسام کال" ساخرهای کروی ۰۱۲-۱۸۶ ey‏ ویش از 

یک قرن پیش در هستههای Sy‏ مشاهده شدند. (شکل 4۸-۴۰ 
قاتاخیرنشان داد همانند هستک. اجسام کال نیز مرک تجمع 

کمپکس RNP‏ برلی 5018۱۷8های اسپلاسوزوم و سایر 
cule RNP‏ مشابه ۲8(۸ها. LlasmRNA‏ نیز یکسری 
تغییرات ویژای مثل تبدیل رزیدوهای یوریدینی خاص به 
مودویوریدین و فزايش گروه متل به ۲ - گروه‌های هیدروکسیلٍ 
ریوزهای ویژه را پشت سر می‌گذارند. ین تفیرات بس ترجمه‌ای 
برای تجمع و عملکرد صحیح WSMRNA‏ در پیلیش MRNA‏ 
وی هم Ji esl pa a‏ صورتمی‌گرد که در 
آنجا نها توسط یک گروه از مولکیل‌های RNA‏ راهنما شبیه به 


gla RNA.‏ درست تاخورده توسط آنزیم CCA sail‏ شناسایی 
nS veil) pe‏ لو یوتبلبه خقه هتروسیکلیک 
guy ash‏ متلاسونگرو :۲۰-0 در روز هر رزیو(] 
as‏ بردینهایخاص به nisin‏ سردیوریین با 
ریرتمدین وی این زا a la‏ خی شنخته 
gl aca cs‏ شدت ob cay lass eis‏ ی در 


yal‏ که در شکل ۸-۳۹نشاندادهشده AIGERNA‏ ین 
شد نافلتیروزین 7۳9 11۱1۸) دای یک اینترون ۱ بازی است. 
که در 8۱۷۸ بل پجود ناد سای ژن‌های scsi, IRNA‏ 
بضی از RNA lags‏ در راهن دای gyal‏ هستند 
اترون‌های موجود در gat RNA‏ وله هسته‌ای, pags‏ از 
هی ld‏ بوده و فاد lay‏ سورد تافق جایکه 
پرایشی موجود در 038104 های اولیه هستند ایترونهای 
۱۸ وله ب gh‏ وا ایترنهایخودیرینه ره و 
موجود در 111۸ های spp ly‏ و Sign dey‏ 

مکانیسم پرایش 1801۸ AY‏ در سه goed CSS‏ از روش 
grag ly lee‏ یووم ات داد (شکل 
ATA‏ ملاحظه (ae‏ ولا پراش ۱82۱1۸ وه توس yy‏ 
انجام می‌شود نه la RNA‏ ان نترون 101۸)الیه در مرحله اول 


جدامی‌شودکه سم برش همزمان در Sal‏ 
ides bs‏ 7۴ و 41۳ بر 
ایجادشده pip‏ برش در طرفین تون لازم sl‏ 

HL ینکه 18۱۷۸ های اوله در توکئبلاسم پردازش‎ jl 
از طریق کملکس منظذ هستهی و بومیله‎ gly ۸(های‎ 
می‌نوند در سیتوبلاسم‎ ite اکپونین -ابه یتلام‎ 
فاکتورهای انامه‎ at ۱۱۷۸ - ها بین آمیوامیل‎ 
پس‎ ۴ ei یشون‎ bl tyne ub ترجمه وریوزوم‎ 
عمومً با پرونئین‌ها مجتمع شده و مدت زمان کمی به‎ lat RNA. 
در سلول هستن. ان حالت در مورد 081۸ و‎ al صورت‎ 


pd ge td ها هم‎ ۸ 


اجام هست‌ای ذمین‌های هسته‌ای تخصص باه از احاظ 
go plas‏ هت 

Bene basa هستهسول‌ای انوری و‎ sale 
Lcd ih و سیس‎ WU وبا قدرتتفکیک‎ yl 
آتیبادی‌های نار شه با مود قورمانس نان داد در هسته‎ 


| sees 


بروتین اضافه شده و می‌توندفلیت و جای‌گیری درون edhe‏ 
پروتتین تتیرافته اکنترل AS‏ سیاری از مهارکندهای رونویسیٍ 
امن apie Re Se yy‏ یت مهری نا 
gill‏ می‌هداین تاع نان میدهداجمم هستای ۱ ام در 
کانیسم مها I an‏ کرد و اتیب وب alee‏ شود 
علاره PML lesan pla!»‏ وین hs plas!‏ که 
مشاهه [od‏ هستک احتملا رای ong aby‏ زیرساختاری است 
که ری Sige Jab dab‏ روزم اختصاص بات است.واهدی 
وجودداردکه کمپلکس‌هایریونوکو, ون بلع 510۳ «خل در 
nn‏ وورود در غشای ER‏ هستک تجع pt‏ وسبس 
به سیتوپلاسم متقل می‌شود تا در نجابهبلوغنهایی برسند. 


پردازش TRNA gIRNA‏ 
Sm‏ بش‌ساز INA‏ وه Sy‏ [در نان deny, 10S‏ 
RNA‏ بلیمراز | سنتز yaks‏ تحت برش تخریب با 
gS‏ وتات باز J‏ گرفن تا 10۱۷۸ های بل 
AS 5‏ و ۵/۸5 تولید شونه این 8۱۷۸هابا 
پروتلین‌های ریبوزومی تجمع یافته و زیرواحدهای ریبوزومی 
JS,‏ می‌دهند 
* سنتروپدازش 1101۸ ولیه p‏ هنک انجام کیرد 
| 1558۱۷۸ از زرواحد رییزومی بزرگ RNA dap‏ 
jhe‏ 1 در نوکتوپلاسم ستتز می‌ود 
* حدود ۰۱۵۰ 500101۸ با بروتین‌ها در LasnoRNP‏ 
| تجمعبفتهبومسله تشکیل جفت بز با جایگه‌های خاص در 
lg] RNA‏ متیلاسیون pel cgay‏ یوربدین به سود و 
ورن و برش FRNA‏ در ایگاههایخاص By db‏ 
در هسنک را olan‏ مین 
8 اینترون‌های خود پبراینده گروه | و گروه || و احتمالاً 
۵08۸ در اسپلایسوزوم‌هاهمکی بهعنوانریوزیم ‏ 
تولی‌هلی RNA‏ فعال از لحاط کانلیزعمل کرده و بوسیل 
واکنش‌های ترانس استریفیکسین مشابه و نیزمند به 
MB legge |‏ متصل, عمل بیریش را انجام می‌دهند. 


۱ Small انز‎ body - essosinted RNAS 
2. Nuclear speckles 

3+ Promyelorytc Leukemia 

4. Small ubiquitin like protein 


۸ بنم "sen RNA‏ هدایت می‌شود. همجنین شولهدی 
وجود ده Sond‏ چیه تجمعمجددمباکس‌های مه که 
8۴ 14/116/115 است. این کمپلکس‌ها بای بیایش 
MRNA‏ له ار ۱018۱۷۴ 10/1/4 زد که طی حذف هر 
رون رها می‌شود. لام هسنند اشکل Ain Me ANY‏ شود 
اجسام کال دای غلفت pL‏ از 11750181۳ هستند این 
۴( در پردزش انتهای "۳ تخصص GUARNA ok,‏ 
هیستون اصلی دخالت درد واحتمالا ین فرآیند نیز در اجسام کال به 
claw‏ تجمع jpg RNP‏ نام pS.‏ 

خالهای gaan‏ !۳ با استفدهنتی‌بدی‌های LS‏ با مود 
ays‏ علهپوینهای 1۱1۳و سار پوئین‌هایدرگر 
در MRNA ee‏ ویه بصورت ۲۵-۵۰ ساختر بی‌شکل و 
امظم با فطر IO Yum‏ دیدهمی‌نوند که در نوگئولاسم 
سلول‌های cle‏ بخش می‌شوند.جون lO‏ هسته‌ای در 
تقاطی که رونویسی و cobs‏ 01009۸ اولیه همزمان صورت 
Bde‏ اند oily Sh sn} jh‏ در yoy bb)‏ به 
alpen‏ ذخیره BSMRNP‏ در بوتین‌های درگ در 
برش 01011۸ له وه و در صورت J‏ ه درون Dlg‏ 
زد woe‏ 


اجسام هسته‌ای لرکمی پرومیلوسیت(" (PML)‏ ژن PML‏ 
ری اون بر هنگامیکهانقلکرومرزوم درون ژن در سلولهای 
کی یمان باه a‏ تاد نمی پرمیلوسبت (PML)‏ 
مشهده Libs ad‏ گرد فتی در معالمات میکروسکوی 
hyp!‏ یبیهایوزه تنب رده شد 
مشخ gl Sans‏ رون در حدود ۳-۱۰ نب کون ناسا 
و بهقطر ۲-۱۸ در هستهسلل‌های بستناان BS ogo‏ 
است. وظایف مختلف ری اجسام هستی PML‏ پيشنهاد فده 
اسث ماوظیه موردتوافن همان ان استکه ان plan‏ عون 
tte‏ رای تج و تفر کلکس‌های ln‏ نکر در sand‏ 
Se heigl ol ,DNA‏ تین Soe‏ تور 53« 
پسخ بهاسیب DNA‏ در جسام هستای PML‏ دجار غیرات 
ری AAs ape pod‏ در گرد 
ای esi‏ اسب DNA‏ قزیش sae‏ 
olan‏ خی ان Sal‏ اجام PML gaa‏ همچتین 
cing ane paid Joe‏ اند oS‏ آن یک موکول 
Ses Atay‏ شبه تن بم ple‏ [ 601/01 ب 


51 ie re tions 00 


چگونه le‏ دریین سلولها فلت کنوهای By‏ کنده 
RNA,‏ ر تنظیم می‌ند. 

مکایسم انتقال MRNP‏ از کمبلکس‌های منظذ هستهای 
سوالات de‏ را در ذهن ایجاد می‌کد. تحقبقات آینده Yeo!‏ 
فالیت‌های دیگر gla MRNP‏ بروتشن‌های هستهای 018۱1۳ را 
نان داد و WG ae pai‏ راب روشنی شخص خوهد رد 
Me‏ نود کوچک ی Sabon‏ رون هملگ با زیروحد 
بزرک خاریکنده MRNA‏ را رسزدهی می‌کند عمل این 
song‏ مرب چیست؟ ی آ‌ه رال مجموعه وشن J‏ 
lamRNP‏ شرکت می‌کنند؟ بضی از بروتین‌های RNP‏ 
میگال باقی مان در ad‏ رادشه و هنامیکه Seay‏ 
hnRNP‏ هه با سیگثل‌های خروج از هسته uate (NES)‏ 
J ss‏ خروع 901018 جلوکری می‌کند.چکون این 
بروتی‌های 0801۳ به صورت انتخابی از GLAMRNP‏ 
ال 0801۸ sl‏ 


داش pach‏ هستهجدا شده وامکان 
متولاسمرامی‌دهند؟ 

جای گیری 08(1۸های خاص در موفعیت‌های ویژه 
زیرسولی, ماس تکامل cal obey Opry‏ همادون که در 
فصل ۲۲ بحث ams‏ شد در طی تکامل یک سلول غاب به دوسلول 
دختری تیم میشودکه تفاوت از یکیگر عمل pS ga‏ مفبوم 
زیستشناسی تکوینی. گفتهمیشود دوسلول دختری سرنوشت 
تکونیمخفی ند در Jess‏ ورد ناو در سرنشت نی 
از جایگیری یک 71011۸ دراه وهای از سول قبل ار سیتوز 
استبهطوری که پس از تقسیم سول SI‏ 0811۸ در PIS‏ 
سلول دختری ظاهر lan iy agi‏ جالب بای فهم در 
مکنیسمموکولیکترلجای‌یری 101۸ در J‏ ام است. 
این جای‌گیری بای تکوین طبیعی موجودات پرسلولی Ae‏ است. 

بکسری AAS‏ جلب و هیجاانگز زیستشناسی سلولی 
مولکولی در سالهایاخیر مربوط به وجود و slamiRNA3 Sloe‏ 
پردازش (RNAI) Sass RNA cal Sable RNA‏ روش 
ly | ead‏ معلمهعمل ژن‌ها در اختیر زیست‌شنامان 
JB Sly he‏ می‌دهد کنف حدود #66 Gla] pMIRNAY‏ 
و chigny ale‏ مارد مد از کتول ترجه cel igh‏ 
مکانیسمنشان مي‌دهد که بیس شناخته شود pl lan‏ در 
prin SA‏ پب وگیاهان 134۸ ها‌کوچک هستی ابا 
کترل متبلاسون 011۸و JSS‏ هتورومینی ند یهد 
sae SUL‏ ماه ان ژن }> cal‏ سای موجدت ار ioe‏ 


8 هی ارلیه وله RNA‏ بلیرز الا در 
نکلتپلاسم ستر شده وبا برداشت sll ly‏ "۵ اضاقه 
شدن 06۸ ای ۳و UBD oat a‏ بردازش 
Jee‏ 

# بعضی 2۱1۸ های اوه حاوی gyal‏ کواهی هستندکه 
بوسبله مکایسم A OLS‏ با پروتین مجزاز 
MRNA‏ اوه وایترونهای خود رنه برداشتهمی‌شوند. 


اش 


9 هه ای hy‏ 1۱1۸ هم در هت و هم ند 
از ورد بسه یتسم بسا ty‏ مختی از ذرت 


یوک وین جمع مین 
* اجسام هست‌اینواحی تخصص 0 Bid j‏ عمکرد در 
| هت بو دجبا رنه مکش ناه و تکیل 

ساخترهایخودسازبنیفته aie‏ لب ایا مئل 
هستک‌ها محل تجمع کمپلکس‌های RNP‏ هستند. 


در ان Lad‏ وفصل قلی Std‏ در سلولهای بکاروتی: 
۸ در هسته تشه و پدرش jy te‏ طریق 


کمپلکس منفذ هسته‌ای به سیتوپلاسم منتقل شده و در بحضی از 
مود JS‏ از آغاز ترجمه توسط ریبوزوم, در نواحی ویژه‌ی از 
pains glee dig‏ یک آز ان فآندهای اساسی تسا 
a Sly fla Shas ete‏ م‌شود اي کیلک سها 
متشکل از پوتین‌ها و در بسیاری ge‏ ۷۸(]ها نیز میباشد. 
Sires‏ مافین ماکرومولکولی دقت شنامایی پرموترها و 
shale‏ پراش را در تولی لد 001۸ و RNA‏ | تضمین 
کرد وبرای تیم He‏ زتجیهپ‌نیدی State alata‏ 
ره می‌ده. بسیری از مطلب در مود ساختارهعملکر و تتظیم 
چنین کسپاکس tle‏ سثل اسپلاسوزوم و دستگه برش 
پلی‌آدنیلاسون باید شناایی گردد. 

ماد خر تنظیم ریش aI RNA‏ سپال Soul‏ می‌کد که 
چگونه پیمهای خارج سلولی این پدیده‌ها را به ویژه در سیستم 
عصبی مهرهدران JS‏ می‌کنند یک مثل i‏ توجه دراینمورد 
وضیت گوش ib‏ جوجه ات که ایزقم‌های مددی از 
ta JU‏ "16 فعال شونهب ply Ca?"‏ 0ا5دراثر پرایش متناوب 
gd ge dg RNA,‏ مانکش‌های سلول pals Jp tg‏ لها 
رز موقعیت خویش در حلزون گوش مطلع ساخته و باعث بیایش 
متاوب MRNA‏ له می‌گرد.دغدغه محنقین کشف اپشست که 


2 اب و 


او apt‏ در مقیسه با SAS singe‏ برس شد آمیش در 
وهای که ین دسر کمک 1۱۸ خموش شده بد تکار 
af‏ یج بست آمده در مور زر نان ده شده اس چا 


دشمندای ان Cian ge pt alan‏ خاموتی دیسر 
رای کردد؟نحت چه aly‏ ژن LAT‏ ولا رد بر 
jpg‏ حفظ می‌کند؟ 


8 - سلول‌هایی که با اقل slo‏ یا‌ننده و قطعه PSt-Msu‏ 
gj‏ ۸7 اکه درآ از gu ob‏ 92 جیگه محدرد برش با نیم Sty‏ 
حذف شده بود (شکل زیر! [ASty‏ آلوده شدند. زمانیکه در اين 
سلو‌ها ویو الا Ugh‏ زب همان سرعت سلولهای آلده 
نشده foo‏ مرگ شدند. در مطالعات ge‏ سولها با اقل بیلی 
بانکنده تیه Sty Sy‏ زن LAT‏ وه شدند این سلوله همان 
مناوت به وزرا ان داد که سلول‌های آلدهشده با قطمه 


۳۵95 نشان ab‏ ود این بافت‌ها در مود 405 ژن LAT‏ 


ny Deby oye‏ ویو pe‏ میرک 


6 پش‌ینی می‌شود 1811 رمزدهی شده در ناحیه Sty-Sty‏ 
els SL‏ تدکیلمی‌دهد. HSI pty‏ نون 
روی RNA‏ کل سلوی lap joule‏ کل Ain0ek)‏ 


1. Latency-assoviated transcript 


تجمع هتروکرومنین JS‏ می‌کنن؟ چگونه فریندهای تنظیمی 
دیکر سکن است توسط سای gIARNA fly‏ کوچک هنایت 
شوند؟ جون کنترل باین مکانسم‌ها ly‏ به جفت شدن بازها بین 
y MIRNA‏ 081۵ ها یا نها سورد نظر می‌باشده روش‌های 
نوی ویواغورماتیک lng ssl‏ رکه توسط این ape‏ 
JES‏ می‌شوند | معرفی خواهدکرد.چهفریندهای دیگری علاوه بر 
کترل MRNA wi ae‏ تجمع هتروکروماتینی وجود اند 
که ممکن است با 01801۸ ها کنترل شوند 

ان سولات تپ تاد کمی از والات PRR PTE‏ 
RNA‏ و کتترل پس ترجمهای و تال هسنه‌ای هستند که فکر 
زیست‌ناسن وی و مولکلیردردههایآنده بهخودمشفول 
خواهند کر tinge GIS ALS‏ یش‌بنینشده SPS‏ 
35 توسط miRNA‏ احتمالً در آندهبیشتر مارا شگفت‌زدهخواهد 
کرد 
تجزبه و Jods‏ داده‌ها 
کت ll‏ وپروس سیمپلکس ویروس | ae (HSV)‏ 
HSV pale og JS sol‏ حدود ۱۰۰ تن را رمزدهی 
می‌کند که کر آ‌ها در سلولهنی میتی آلوده شده در محل 
زخم‌های be‏ بیان می‌شود. فرآیند pte‏ شدن شامل 


هماندسازی 0(۱۸ ویروسی,رنویسی و ترمه[ن‌های ویروس: 
تجمع رات ویروسی جدید ومرگ aa ee Joe‏ تازادهای 
ویروس رهاگردن. Sy‏ ساباناع وبروس‌هاء هریس وبروس‌ها 
دای ay iB‏ نیز هستند که در آن یروس در emp‏ 
صورت مخفی باقی lage‏ ان نورون‌های عفونی شده با 
ویروس‌های digi‏ نع Jud‏ عفونت بوده و هنگامیکه بر Clo‏ نهفته 
چیره می‌شود.تبخال soul‏ ی‌گرد. 

ig bp فقط یک رروشت ول از زوم‎ Sa he 
ies :هیچ پروتینی‎ LAT gy ین می‌شود اي‎ 
1-/5۷!فاقد‎ aed tae نمی‌کند.نورین‌های عفونی شده با‎ 
با رعتید پر سرعت سلو‌هایعفونی ده با وید‎ LAT زن‎ 
می‌شوند به‎ si) وسله‎ chlo وحشی ۱۱5۷-1 دچار مرگ‎ 
طریق‎ Jy ign] LAT اه کر‎ gl ja 
مطالمات‎ Sp Gh jgegl MIRNA رمزدهی کردن یک‎ 
(Gupta etal, 2006 nature 442:82-85) شد‎ pl gan 

8 -به یک رده سلولی یک ناقل بیلی بیاکننده sad‏ 
۳۹-5 | شکل قست (b‏ زن ob Jlisl LAT‏ شد. درصد 
Ji lage‏ اه که میس دچر مرک سول ال 


در 
pe‏ 


|_| زیست‌شناسی ae‏ ملکولی | 


mRNA - 4‏ 160-7 پروتلین 1958 رشد را 
رمزدهی می‌کند که رشد سلول را مهار کرده و بعت ای gig)‏ 
میشود. ob‏ رال ترجمه "۳ در TF: MRNAS‏ ماد 


با 800۸ رمردهی شده احیه اه سقه دمین LAT Sty-Sty‏ 
خلت دورشتهای ناقصی ,| ایجادکند. LMIR-LAT)‏ در چنین 
cul faa ob‏ میزن بان 10 در سلولهای sgl‏ شده 
با سوبه وحشی pSV‏ سقایسه با سلول‌های آلده نشده 


تاو Sash ea‏ دراه عونت JHSVAL cig‏ اي لمات 


fete dee 


سلول‌های عفونیشده نع وحشی 11511 و لول‌های فونی 
شد با ail pee‏ 451/1 که دچار Ge‏ نی از ly‏ بین دو 
جایگه برش Sty‏ در ژن LAT‏ و سلول‌های عفونی شنه با یک 
ویروس ۵50 yp)‏ اد قطه ین دوجایگاه رش 5۵ نجام 
گرفت.پروببه ار OS‏ شده رای که گذاریننرن در ای ساقه 
۲ مربوط LATRNA‏ در Jal Sy Sty 4a‏ شدهبود ودر 
قست ft sb‏ نشان داد شده است. ۸( های gl‏ شده 
بوسیل ان oddly ogy‏ نوکنوتیدطولداتند هام که 
چادونوع 1000۸ با 
ders oi‏ شاسابیشد؟ ogy lj‏ دوم نشانار شده در dol‏ 
"۵ ساه RNA Gly‏ به ارگرفته شدفقطا RNA‏ ۵۵ نوتنیدی 
شنامایی ab‏ دبارهپردازش بیان RNA‏ ژن LAT‏ چگونه 
می‌نان ASS Groans‏ آزیمهایاحنمالی 1۷4 بهطول 
۵۵ نوکلتید ۸۱۸ به طول ۲۰ نوکوتد و در چه بخشی از سلول 
dol‏ می‌کند؟ 
ASW _ SoA‏ ۱ 


دراک گذاری نونرن در زیر ان داده ماد 


se 


Cas ANAL 


1 
3 
eo 


اشکلرنگی) مکروسکوپ isp‏ محل cate 3DNA‏ پروتین را 
ریک سول نان میهد در اجه کمک JS SASS‏ رد و 
رنگآمیزیفلورستی با استفاه از سولکولهای مختلف فلورست 
وهای سکلت سلولی 0- تون (سزا و اکتن مزا 0۱۸ 
(آی), کمپلکس cS‏ (زردا و متوکندری (ui)‏ نشان ab‏ شم است. 
pil‏ موجود در قسست یلءتصاوبری با رنگ‌های تفاد! ) شده 
تادرست از ریک از WSL‏ هستدکه ey‏ طور Si AK ofr‏ 
tle‏ در صوربزرگت این aime gil‏ یه شده تا صورت 
یک سلول راد تشان ده شود 


سلو‌های جاوری و AU‏ توح م‌دهيم. 

در بخش‌های دوم و سوم اي Sob‏ بسبری از OSES‏ 
مدرن میکروسکوب نوری و لکترونی رکه در تشخیص و 
Seber‏ زگی‌ای ساختریسلولمناسبمیاشند.مورد 
بحث قرار خواهیم داد 

یشرفتهای موجد در میکروسکوب نوریو ciel‏ 
همردپشرفت‌هایموجود در تلد Sine cdo‏ 
زیست‌شاسان سلوی VSL psig‏ روین‌هایویزای 
رادرسلول‌های تبیت شده شناسایی کنند. این یک EB pps‏ 
از محل igh‏ سول مل تصوی غزین ان فصل SA‏ 
ین les‏ نج به درک مهم گردد که غشاها و فضاهای 
زرین هر نوغ Soll‏ دای گروه وهدی از روتین می‌شد که 
ری جام علکرد ود آن ضروری یبد به لوا rt‏ 


که چگوهپرتینهایکیسر "که از رین مود نظ رکه به‌طور 


1. Falie-colored 
3+ Mathias Schleiden 
5 Chimeric Proteins 


2 Metazoan 
4 Theodore Schwann 


رئوس مطالبٍ 

٩-۱‏ ندمک‌های سلولبوکاریوتی 

۱۳ میکروسکوپ نوری مشاهدهساخترسلول 

و مکایایپروئین‌ها در سلولها 

۳ میکرسکوپ الکترونیروش‌ه و کربردها 
als ٩۴‏ اندسک‌های سول 

ol Atal ٩.۵‏ کشت lay‏ سلولهای موجودات 
چندسلولی "وان 


Ly‏ ۲۰ سال پیش مایاس نلاین !"و تور شون 
میکروسکوپ نوی وله فده کردد و نشان داد که لول‌های 
نفد واحداسلی یات JS)‏ می‌دهدو اه روز میکروسکوب 
نوری بو al‏ یک زر هم تحقیقانی بای زیستشاسان 
گردیه است. میکرومکوپ‌های نوریپشرفت‌ای که در Blip‏ 
باعشه‌ان موه زیست‌شناسان لول ار می‌سزندتا هاران 
حرکت سلولی راز ابمجاییکروموزمها و وزکول‌هاگرفه تا 
حرکت‌های خزشی سلولی و غوطدور شدن هار مشاهه کند 
میکروسکوپالکتنی نسبت به میکرومکوپ نوری 
Gln LI‏ سلولی ربا حدتکیک BE‏ ان میدهد. ام 
تکنووزیآن یاه این داد که سلول یت و برشرگیری کرد و 
این تمام حرکات be‏ در یک لحفله منجمد می‌شود. 
میکروسکوب لکترونی شان cle al eS‏ بوک وی 
متشه AS a‏ با جاوریبهچندین بخش که توسط A‏ 


ریک 


sla abl‏ و ipa al Sead‏ تقسیم می‌گردند. در بخش 
او این فصل, ساخشرهاو عملکردهای al‏ دامک‌هایاصلی در 


8g ais 


5 


yee‏ از gla‏ نایز in‏ نی که در یک 
ame‏ کشت دیگری را گرد یود اقا ند طی یگ مد 
مان مشخصی ب یک نوع لول ae ony‏ یا عصب مایپ 
ند همن‌طرک در بخش Sho ie ada tl‏ 
سول زر قدتندی در دک el Se od‏ وی از 
gla‏ تفه در دنشکل Sag‏ یبش 


[و)]دامک‌های سلولیبوکاریوتی 

دامک‌های مهم سول‌های جانوری و گیاهی در شکل ۱-٩‏ ه 
تصوير کشیده شده است. پروتین‌هایویژهای که در بخش داخلی و 
غشایی هر نامک موجوداست و ویژگی‌های solar‏ آن را مین 
می‌کند, با جزئیات بیشتری در بخش‌های آخر بررسی داد بدا 
آن دسته از انامک‌هایی که ایک aly Le‏ احطه شداند بررسی 
می‌شود. سپس ds‏ نوع Lal‏ که غشای دولایه دارنده هسته, 
توکدری و کلرولاست برس مین امن درو انامک‌ها 
و SSL‏ دای پلاساییتوسط امکلت سای رشتلی 
tales alae‏ در فصول ۱۷ و۱۸ این Lins,‏ جرئیان بیشتر 


پحث می‌شوند 


play gle‏ عملکردهایمشترک زیادی در elas‏ سلولها 
ab‏ 

Wal Seid la Shy We یک غشه‎ sd alee! 
می‌کند.ولیپروئین‌های آن مسئول خصوصیات عملکردی‎ Gee 
در تامی سلل‌هاغشای پلاسمییبهعنوان یک‎ stig BLE 
oS ردو ناخاسته از معط‎ ISIS g Jue psig ge 
سلول و خروج متاولیت‌های ضروری سمانمت می‌کند. بروتین‌های‎ 
پلاسماییاجازهعجور مود تغذیهای به‎ Lib ناقل غشابی ویزه در‎ 
داخل سلول و خروح مود زاد از آن را می‌دهند؛ سایر پرتئی‌ها‎ 
سیتوول»بخش‌هانیمحلول‎ (208) Hy ترکیب نی مناسب‎ 
غشاها و جزای اسکلت سلولی‎ La St lee ستپلاسم‎ 
SHES و عماکرد وهای‎ JBL ap bid امارل‎ 
wits را می‌ساند و به طر اتخای به مولکل‌های‎ glad 
soll در فصل ۱۰ و۱۱ بحث گردیه‎ aan pigs 

y‏ خلاف سئول‌های جانوری بیشتر باکتری‌ها و تحامی 
سلو‌هایقارچی و lag all‏ یک دیور سلولی سخت احاله 


۱ وی‎ 2 Stain 


کون a‏ بکپروتن دای فلرست last a al‏ 
تشکیل شده است زیست‌شناسان را قادر می‌سازد تا حرکات 
پوئیهای رد در لها ده ote Sp‏ 
به کار پر سیستم‌های pe Br‏ به هید Sa‏ اور 
میگروسکوییبهعلاوه نگهدری و یی آنهاگردبه است. 
jl tl onan hae slap‏ دی جزای 
سول از sla‏ دی jy‏ شاههوکنی‌سزیپروئین‌های 

سای مواکول‌ها | در bb‏ می‌دهد. 
پیشرفتهی سوزی در جداسازیاجزای نحت ساوی به 
زیست‌نامان سلولی جازهمی‌دهد که نامک‌های Uy ple any‏ 
Hep‏ طوص Ih‏ تج ند ین تکیکها: که با جات 


بیشتر در بخش چهار اين فصل آورده load‏ اطلاعات مهم‌تری 
a?‏ کیب پروتینی و عملکردبوشیمییانامکها فراهم 
می‌کنند بای متال,اسفده از روش‌های پروتومبکسی شامل 
اسپکترومتری جرمی در Seed‏ هویت تعام پروتین‌های اصلی در 
میتکندری‌های تخلیص شده حاکردهای جدید زد بای این 


نانک aly Ks‏ است. 
به دلیل وجرد بسیاری از محدودیت‌های تکنیکی مطالعه بر روی 
سلول‌های جانوری و گیاهی با مشکل مواجه شده است, یک روش 


ashe‏ ان اس که از یی تفه ود که بر نز 
ype Uo oye‏ مور le‏ یکبارچگی فبزوژیکی و 
عملکد تحت تیار زر می‌برند با وجودان سای انامه 
حتی آن نمی که جدا شده است, به قدری پیچیده هستند AS‏ 
مشکلات متعددی برای تحفیقات ایجاد lps Spe‏ 
ules‏ موی موی لب gp lan‏ ود بروی 
east eb da be‏ موعود le‏ می‌کند.د 
بخش مان فصل ile‏ 8 سینی از سوه 
ا ga‏ پشتراز مخلوط jong‏ ولا bin‏ کی 

در بسیاری از مود وهای استخرج شده را می‌توال در 
آزمایشگاه col aly reed‏ رشد وبا ها م‌گرد. گهداری" 
که این روش کشت دادن" نامه می‌شود در تحقیفات 
زیست‌شناسی موی سلول‌های کشت داد ده چدین زیت میت 
بهموودت درد للهای یک نع ویژ مت در محط کشت 
رشد bls a‏ آمایش می‌تواد SS Ae‏ نو ودربسیاری از 
مارد یک ملول واه lt lige‏ صورت وی 
te ble‏ مشخص کشت دا. موش‌های Salad ye‏ از 
نظل زتیکیهموژن هستندلون ده میشود. در کشت ردههای 


| فصل ٩‏ -مشاهده تفکیک و کشت pe‏ 1:۹ 


اندوزومها سا کرومولکول‌های محلول ز از محیط EAS‏ 
لول جذبمی‌کنند 

آگرچه پروتین‌های Jil‏ موجود در غشای پلاسمایی Se‏ 
shoe‏ مولکلهای کوچک اه ال و ارجا لول efor‏ 
می‌کنندولیبروتثین‌ها و بضی از cle Spey SU‏ محلولموجود 
p‏ فضای خارج aay lye‏ اندوسینوز به دخل سلول کشیده 
ts gl ltt glade gl pape‏ صورت «حفره 
sige‏ "که بخش سیوزلی آن Seay‏ دسته از 
ny basing‏ ده است. ella gape‏ مختلفی از sie‏ 
که در هرکدمپوئین‌های fe‏ نقش دارنه شاخته شده است. 
رای منال در اندوسینوز با وسطهرسپتورپروتینهایگیرندای 
خاص موجود در غشای پلاسمایی در بخش خارجی سلول به 
ماکرومواولها ae‏ می‌شو و سپس با حفرههای پوش‌در 
GF yd‏ می‌شرن. حفره از غشاءجد و به صورت وزیکول 
کوچک محصوباغشاکه دای ماد خارجسللی هم حلرل وهم 
متصل یرنه yal gap ttle‏ سمت یک igh‏ یه 
یک gla ny) sei ein‏ وزیکول‌های محصور با ALE‏ 
حرکت می‌کند[شکل ٩-۳۵‏ زاين ed‏ بضی از پروتینهای» 
ty LE‏ سمت ote‏ پلاسمییبازمگرن؛ سابرپروتلین‌های 
ges Sb pil Se ple‏ که دستهبندی‌هایدیگری رخ 
می‌دهد J‏ دنه می‌شود. مسر اندسینوز در زمنی که اندوزوم 
تخیر محتوای غشیی و i‏ خود را شامل موادی از محلول 
خاجسلولی .ینور psig re‏ رسد بیان ali‏ 
کل مسیر اندوسيتوز با جزئیات بیشتر در فصل ۱۴ توضیح داده شده 


لیسزوزوم‌هاندامک‌هسای اسبدی sith‏ که دارای 
مجموعه‌ای از نزیمهای 

pig)‏ یک ما gle‏ از یی JBL galas‏ سللی در 
تدکیل محفظه‌های پسته می‌اشند که در آن اجای لو Seed‏ 
ی و Bb‏ این محفظه) ان از ستوزل حاطه کنده cite gl‏ 
است.لیزوزومها مخصوصاً در سلولهای جنورییافت bas‏ و 
مسئول تجزیه بخش‌هایی هستند که برای سلول یا موجود زنده 
ol‏ ند py SONI)‏ در سلولهایگیاهی و فارچی 
bee‏ هی با وهای جانوری داد PbS stb‏ 


sa ly 


1- Cell Junction 2 Coated pit 


py oe Gb Sj sls‏ فت‌های جنوری 
هستند.غشای پلاسماییشدیدًدر lan yp JS‏ سلولی PS‏ 
ALS‏ اساسا سلولز ساخته شد‌نددرگیر ی‌باشد.دورهسلولی از 
تور و Subse‏ سول منک سل ب تیب دک محیطی با 
ie‏ کت (Sein)‏ با be CE‏ هروک از JSD‏ 
سول فا برد مععتمی‌کند به همین Spe‏ 
وسبله یک دیاه Lb‏ داد ace 9 alge‏ که قدرت 
اسزی pS‏ از Jpg‏ داد Ua Spey Suh‏ کرد و 
تشکیل دوه لول گیهی در فصل ۱۹ ورد شدهاست. 
lita laa Shel yop‏ بای ai‏ 
اسامی دیگری نیز در مچوات پر سلولی دادعا کم از 
eae‏ جرد در گیهن و ps‏ پر سلولی به صورت 
هستیهای مات Sule pains‏ کرو یشتری لها 
با lh as‏ ویژهبافت شکیل می‌دهند. در سلول‌های 
جانری MAS plead Lie leh aa aly‏ 
gp‏ ده می‌شود و UGE gay Le‏ 
میبشندساختهای وی ین سلل‌ها تشک ol sige‏ 
اتسالات ببافت‌ها استحکا ی‌خنند وه متاولت از تب 


ین angel be‏ رای خاصی از غشای ale‏ 
سلوله رب ph Aa pal‏ خارج ugh‏ مخلوطی ز 
وهای al‏ و Slang‏ یک بستری راهم 
Soot Mil gb pe clade bake‏ وی Hdl‏ 
یرد متمل مين ی و مدای سییر دفصل 
۱٩‏ ری slew So‏ برو‌هایموجودرغ پلاسیی ب 
عون لکراهی ری cil ney las‏ سللی که در 
gS‏ ومستحکم‌ترکردنمول‌ها عم pate‏ ۱۷و 
A‏ 

gfe lath alee‏ از او سلولهاییرکابوتی 
همچین دای بروتن‌هایی هستد که Sa lye at‏ 
یم lagi dager Je ashing‏ رشد و نل‌دهنه‌های 
عمبی, بهعوانگرنه تم می‌کند و col‏ بای toe‏ 
Slogan Oe Se‏ بای کون و She‏ ملولی 
خی هستند. در چد فسل دی توضبح hb‏ سرام 
ey‏ محیطی میتی که به سعطع غضاء فا SS‏ 
ul le ie‏ دهد یم داخل سلوی و 
hej oie Sle yy‏ عم مین 


6 : اسی سلولی و Bi op‏ 


ASL IRNA RNA و مکان سنتر‎ ۵ 


رم 
0 ثبکه آندوپلاسی be (ER)‏ لییدها | ستتز می‌کند و بعض از 
S$‏ هیدرونوب ie‏ مین 

0 نبکه آندرپلاسمی (ER)‏ خشن در ستز؛پردازش و دستهبندی 
رونن‌های ترش cong aston‏ و سا وهای ced‏ 
فش برد 

Alte پروتینهای ترشحی, لیزوزومی و پرتئین‌های‎ cS SSO 
AS BH) خشن ارازش‎ ER wy منز نده بر‎ 

© یلها ترشحی وهای ترشحی را ذخیرهمی‌کند و با 
تال به شا lad‏ محتیتخودتان را silage‏ 

.بر کسیوما مولکول‌هان مختلف راسمزدایی می‌کند و 
همچنن به ss SED ibe‏ تجیهاسیدهای جرب 
dealings‏ ولد می‌کند. 

gots gOS Jobe Kl aes, @‏ تشکیل مدهند که 
از غشاهای phobia ap clin yb‏ دامک‌ها کمک Sp‏ 
ودر le Sp‏ مشرکت مد 

il pana yy Se @‏ می‌دهد تا جذب و jl‏ میا 
افزایش ید 

@ دبوره سلولی که يشتر از ale‏ تشکیل شده‌استه به حفط ISG‏ 
ple‏ کمک می‌کند و در زر Sa ayer‏ سلول را محافظت 
ah‏ 
lS 0‏ وه و ماد یی یره مکند ما کوموکولا 
eat‏ ودر هنم رشد در طول شدن سول BB‏ داد 

@ کلرولاستهاکه pl rd‏ م‌هند bag‏ یک غشای دوایی 
ype eb‏ دای کی a ph ae Sh sans‏ شا 


thy 


آن یک اندانک پسیر در لیزوزوم Sd‏ و تجزیه می‌گردد 
اتوفازی[خودخوری) ay go nde‏ مودنهتنهابه طریق ندوسیتوز 
SL‏ به طریقهفاگوسیتز نیز بهاخل سلول جذب می‌شوند. 
gals gist‏ است که در آن ات بزرگ و نامعلول مثل 
باکتریه تومط ltt‏ پلاسماییاحاطهمیشود و سپس به داقل 
سلولکشیده می‌شوند [شکل ٩-۲۵‏ را ملاحظه کنید, در هر دو مورد 
ماود ده هسلولممکن al‏ در laggy‏ جزیه کرد 

bb pgs)‏ گوهیا یه ید که یره را تجزیه 
می‌کند و زیر واهدهایموزوری آنها را اد Se‏ ری See‏ 
نها 1۷۸و 10۸ رابهمنوکلوتدها جزیه می‌کند؛ 


شکل ٩.۱‏ شمایکلی لول جانوری (ل) و سلول PS‏ 
(پایین)معمولی و یرساختارهای هم نها همه دمک‌ها ولا 
و فیرها در همه Wale‏ وجود نارند. 

cp el ED‏ لها ره BS‏ و اج لول ول 
می‌کند و در lage‏ سلول به سلول و چسبندگی سلولی نقش دارد 

Stag Ses 0‏ تسا یک غشاء دنه ااطه دمن ییون 
کل وهای op‏ ۸:۳ ولد ید 

0 یووم که یک te ogo‏ درد ly‏ که توا سلول 
امین می‌شوده اه مکی سللی رده | هم میک 
باکت egret ib chad‏ هسنه را در ie oop‏ 
sly 5S ER shea pi‏ 

0 هنک بک Jie spp)‏ ميبشد که در آن 
موی مت یود 

0 هت تارمن DNA IS‏ پزتیهبی تشک ده 


ال ماد ی تسد I‏ 


A‏ شکل ٩.۳‏ ساختارهای سلولی که در رساندن مواد به لبزوزم‌ها مشارکت مي‌کنند. 2) مرور شماتیکی سه مسیری که به وسیه آنمواد به سمت؛ 
یزورما حرکتمی‌کند. ما کروموکولهایمحال توسط Aig sande Eby‏ در دای پلاسایی جتب سول ی‌وند از رین مسیر 
Cae pep‏ روز هدیتمی‌نوند[ 0 کل سل و سار ذرتبزک و jag nel‏ ملع سل rgd‏ حرکت 
SSI!) she‏ بر نود یتوپلاسمی از ریق مسب Bgl‏ مت زوم کشده یود (O)‏ 2 سبدی cl Aad‏ 
هیدویزی پوئنهاسیدهای تیک و سار sa Sly‏ بزرگ را تجزیه ی‌نن. (0)میکرگراف نوی plan‏ از یک سلول fn‏ که رت ریز 
dye‏ شده ‏ بووین اون len we} Le‏ مین We Loss LL‏ (لکه‌های obo‏ > لیوزوم وله esx pig (EE)‏ 
(LE)‏ یقت شدهاست مه مر یی کم در تکوم os (AV)‏ مود 8( yl SS‏ از مقطع یک I‏ بدیزت که pig‏ نویه 


دارای clad‏ از یک میتوکندری (M)‏ و پراکسيزوم (PY‏ میباشد را نشان می‌دهد. 


پروتینهای سیتوزلی و clean‏ عمومً در لیزوزوم تجزیه 
نمی‌شوندبلکه در پرتتوزوم+ کمپلکس Aan‏ بزرک در سیتوزول» 
تجزیهمی‌شوند JS)‏ ۳۹| ملاحظه کید 

یوومه J‏ شکل وه متوعهستند و صدهالیزووم 
ممکن است در یک سلولجاوری معمولی thc agg‏ (شکل 
ART‏ دقع آنها محل‌هابی هستد که مود یکه JS‏ است تجزیه 
کرد در bal‏ جمعمینوندلیززومهای ای pS‏ هستندو 
رای ذات مشخص با پس‌ادههی غشابی نیس ززومهای 
Sg‏ بزرکتر هستند و شکل منمی GI as‏ 
digi)‏ ال با یزوزومهتابری و سار نامک‌ها له شده 
باغشای وزیکول بوجودمی‌آیند. نها درطی فرآیند هضم شدن دای 
Pere Ja) sty alte bel‏ 
hdl ulna i‏ تعددی از نقص در آنزیهای ویژه 


لیزوزومی نانی می‌شود زرا سویستراهای آنها در درون 
نامک تجمع she‏ بای مثالبیمری Ba SL.‏ 


1-1 


برونازها gp‏ پرونلینها و پینیدها را به اسیدهای آمینه 
تجزیه‌ی‌کند؛ فسفانازها گروههای فسفات را از مونوکلو 
فسفوليدها: و سایر ترکیات بر می‌تارنده سایرآنزیم‌ها 
پلی‌سااریدهای پیچیده و گلیکولیپیدها | به واحدهای کوچک‌تر 
تجزیه aig‏ تمام آنزیم‌های لیزوزوس به‌طور موثر در PH‏ 
اسیدی کار می‌کند وروی هورفته هیدوازهای اسیدی نأمیده 
می‌نوند دونع پوت تقلدهنه دای لزوزمی با یکیگر 
همکاری می‌کند تا بون‌های CP gH‏ (146) راز سیتوزول به 
داخل paid‏ پمپ aS‏ رین لومن را اسیدی می‌کند (شکل 
۳ ۱,۱ ملاحظه کنید! pH‏ اسیدی به دنائوره شدن پروتئین‌ه 


کمک می‌کندو هراد دسترسآنزیمهایهیدرولازی که خودشان 
به اتراسیون اسیدی مقاوم هستند؛ قرار می‌دهد. آنزیم‌های 
لیزوزومی در DH‏ 2 سلول و بیشترمابعات خارج سلولی فعالیت 
بسیرکونری 0 یار یزوس lol‏ خوش را به 
داخل سیتوزول, که در آنجا DH‏ بین ۷و ۷۸۳ می‌باشده آزد کند 
آز‌هااعث تجزیه SF Bp BS‏ سیتوزولی می‌نوند 


fr‏ یستشناسی سلولی و مولکولیٍ 


شکل ٩۰۳‏ (شکل رنگی) مکان لیزوزوم‌ها و میتوکندری‌ها در 
یک سلول زنه Ss pe aia‏ شش گاوي, سول با رنگ 
Sle‏ ور وه به تیه مت می‌شود و رنگ 
lags‏ قرمز که باطر یه برد لیزوز‌ها می‌شود رنگ‌آمیزی شده 
dal yy cad‏ باه ری Sine‏ درخ فص بعث شده 
است بررنگ شده است. ۱ wens‏ 


را به مر ob‏ منح کین و irl‏ برای رشد اکسید 
مد فا مش بسا هد وی بضی از 
آنزیمهای یکشان به slags jl ole‏ دیگری که اسیدهای چرب 
ره پیش‌ساژی ithe i ts SB‏ 


شبکه gad iT‏ شبکه‌ای از غشاهای داخلی متصل به 
همدیگر بی‌باشد. 

gat‏ بزگ‌ترین غشاء در یک سلول reps‏ شبکه 
آندوپلاسمی (ER)‏ را احاطه کرده است ER‏ شبکه‌ای از 
کیسه‌های بسته و صاف احاطه شده با غشاء می‌باشد که سیسترنا 
نامیده می‌شود (شکل ٩-۱‏ را ملاحظه (aS‏ شبکه اندوپلاسمی 
عملکرهای gate‏ در سلول داد اما عملکرد ویزهآن در 
ney ah‏ غشایی و پسروتن‌های 
ترشحی می‌باند. شبکه دوپلاسی صاف به اين دلیل صاف 
است که فساند ریسبوزوم the‏ در aie‏ 


نقص در یکی از آزیمهای کنيزکنده یکی از مراحل تجزیه 
rigid‏ گاگلوزیدها به وود آسدهاست, تجمع این 
Ind SIS‏ مخصوصاً در سول‌های عصبی: عواقب مخربی 
دار. ie‏ ان بیماری ارنی gunn‏ قبل از یک سالگی مشخص 
می‌شود lage‏ بچه‌هایبیار قل Se 9 j‏ به ری و چنون 
De‏ می‌نوند و قبل از که به سن سه سالگی برسند می‌بيرند. 
سلول‌های عصبی Sli nt‏ به یل لروزمهای متورم 
سرا از ید زرک م‌شود. 


پراکسیزوم‌هااسیدهای چرب و ترکیات سمی را تجزیه 
می‌کنند 

تعامی سلول‌های جانوری ایه جز آریتروسیت‌ها) و بسیاری از 
sn‏ یاه ای پراکسیزو‌ه a‏ دامکهای تسا 
کروی که ۰/۲ :۷ ۱ میکرومتر قطر دارند می‌باشند (شکل RF‏ 
پراکسیزومهداری چندین اکسیدز می‌بانند.کسیازها آزمهایی 
هستندکه از کسیژن مولکولیبه منظراکسیدکردن مود ی lel‏ 
می‌کنند در ub‏ اين فرایندپراکسید هیدروژن (11:02), ماد 
aye Ab is‏ همچنین پراکسیزمها hl‏ مقدرفراونی از 
Sash a Nel‏ با کسید Siegel ob sige‏ تجزیه 
he‏ 

کتالاز 
2H;0)+0;‏ حت و21 


بر خلاف | کسیداسیون میدهای چرب در Sis Spe‏ :00 
و ATP‏ تولیدمی‌شود,اکسیدامیون پراکسیزومی اسیدهای چرب 
گروههای Je‏ وید gS‏ هیچ بای با تتکیل ۸:1۳ ناد 
JSS)‏ ۱۱۷ را ملاحله نید yl‏ که در هنم اکیدمیون 
sas‏ ولد م‌شود به رتیل می‌شود وگروهای سل 
موزل ناه می‌شود ya pe bl»‏ سیر 
متاولی‌ها مور فد ور Sie‏ در en‏ از سلول‌های 
nih‏ کیزوم مرن اندمکی است که در آن اسیدهای 
چرب آکسید می‌شوند AIS Calle‏ پیش‌سازهای مسیرهای میدم 
پیوسنتزی در این نامک رخ می‌دهد. در سلول‌های کبدی و کلیه. 
مواکول‌های سمی که بهجرین خهن اد می‌گردد نیز در 
apse‏ میدن و فآوه‌هایب‌ضرر ولد می‌شود. 
دانسای ols‏ یگ کسیزوم میباشند eres LS‏ 
آن_دامک‌های کوچکی هستند که لسییدهای ذضیرای 


Wr Ua تفکک کشت‎ wana ٩ ad 


به 5b‏ مخلف به sol day‏ موجود در ATER on)‏ 
میبند ان oss oat SLs pl clad‏ گیکولمیون) و 
تشکیل باددی‌سولفیدی میبشد برتینهای غشیی به صورت 
متصل بهغشاء ER‏ خن ating gaye Gb‏ که ور 
است ترشح شوند در لومن انامک تجمع می‌بأبند 
نمامی ملولهای to lp‏ مد بل مشخصی ER‏ 
خشن میبشد رن بای ست پروتیهای ای پلاسیی و 
پروئین‌های ترشحی که زد اویکس خاج سلولی هستند 
ضروری می‌بشد. فسولییده نز د ربا با 12 خشن ستتز 
می‌شوند. به‌طور ویژه ER‏ خشن در سلول‌های تخصص‌افته که 


مقداربیشتری پروتنین‌های ترشحی می‌سازند فروان هستند. برای 
ال پلاسماملهاآتیبدی تولید Son‏ ساول‌های ینز 
وله Fel HIS Ul‏ می‌کند و سلولهایموجود در 
جزایر لانگرهنس لوزالسده هورمون‌های پلی‌پیتبدی آنسولین و 
SS‏ مت م‌کند. رین لها سای Ba be‏ ترشعیء 
بخش اعظمی از سیتوزول با ER‏ خشن و وزیکول‌های ترشحی پر 
شده ات (شکل هم 


"هبلک گلزی پوتن‌های ترشحی وغشابی را بردازش و 
دستهبندی AS gp‏ 

چند jl aid‏ سنتز پروئین‌ها در ER‏ خشن, بیشتر Wel‏ 
توس Bh la Sg‏ 2 رک می‌کنند ان وزیکول‌ها که از 
spe GS ER aot‏ یزند روزم نداد و پروین‌ها ره یک 
اندامک دیگر محصور شده با غشاء بنام کمپلکس گلژی [شکل ٩-۵‏ 
| ملاح کند)حمل می‌کن. کمپلکس GBS‏ نام خود و از 
میکررسکوییست Sal AU)‏ گفته ست. 

gas sah‏ از رش‌های موی یلک کلژی نشان 
می‌دهدکه ان امک یک سری SSE IS‏ فشأیی هن 
ادی وزیکول کرویاحاطه شده است. 
(AF JS)‏ نجمعسیستنهایگزیباعتبوجودمدن spb‏ 
agree spate‏ میاه ورن گردیه است. وزبکول‌های i‏ 
SER Jd‏ یه سس کمک کلژیتکیبم‌وندو 
محتوی بروتینیخود رد می‌کند.همانگونه که در فصل ۱۴ با 
جزیات ay At‏ استاینپوین‌ها سپس از احه سیس 
به مه وترالس پیشروی می‌کن. در هر SoU‏ آزیمهای ep‏ 


|سیسترن) میباشدکهتوسط 


1-Canilio Golgi 


شکل ۹.۴ میکروگرات اکترویاندنک‌هایمختلف ر در یک 
سلول کبدی موش نشان مي‌دهد. او پراکسيزوم () در نزدیک 
میتوکندری (M)‏ و شبکهاندولاسمی (ER)‏ خشن و صاف قزر رف 
است. همرچتن تجسات گلیکوژن:پلی‌ساکاردی که Ye‏ 
ذخبه‌کنده رز د نون atl‏ یز hg nas JB‏ 


سیوزولی شبکه آنوپلاسمی خشن به وسیه psi‏ بر شده 
sl‏ 

شبکه اندپلاسس ما js‏ اسیدهای چرب و فسفولپیدها در 
صاف رخ می‌دهد. اگرچه بسباری از سلول‌ها 1 بسیار SHAS‏ 
درند ان نامک‌ها در هپاتوستها به رفوریافت می‌شود 
آنزیم‌های موجود در AS GLOER‏ هم‌چنین با تبدیل مواد شیمیای 
هیدروفوب منل آفتکش‌ها و کارسینوژنها به ماد محلول op‏ 
فرآرده‌هایکوزوه که یبدا ou‏ فع شنده ها jee‏ 
مین ple‏ ای چنینتریانیباعث ازید 158 صاف در 
da gle‏ کبدیمی‌شون 


88 متصل به‎ dhs alain ob اندوپاسمی‎ ah 
هی غشای واداک‌ها و روقع تام بروین‌ای‎ 
SOME AY که ار سول ترنج می‌شند از می‌کند افصل‎ 
موجود در زنجیره پلی‌پنیدی که بر روی ریوزوم ستتز می‌شود‎ 
خن متصل می‌نود و‎ ER متعقباً بهپروتنینهای موجود در عشاه‎ 
می‌کند. وقتی که ابید در‎ Spe ER در‎ pigs در تچه‎ 
حال رشد از ریوزومبیرونمی‌آیده به کمک پروتیهای‎ 
صاف عبر کده وب سای‎ ۴3 sa آل‌دهنهویژهغشایی از‎ 
بروتن به کمک کاتایست‌های‎ bal لومن می‌رو.‎ BB 
PAP تاکنده که چاپرون مد می‌شوند امیش پوتین‌های‎ 


on | Aly زیست‌شناسی سلولی و‎ TF 


EATEN 


& وزکل ما کزی 
‘et‏ 


ee de خاس‎ laa J یاف که ای یتری‎ yas سلولهای‎ sts رن ویژگ‌های‎ 6a) شتل هم‎ AR) 
که درآ‎ (aR) سول‎ a هورون هیوفیز‎ Ss اکترونیمطع کی از لول‎ Se (8) ato 25 آنتبدی‌ها‎ 
cA وزکولهای ترش‎ peel Sd وهای لزی پر شدهاسته‎ SER Up هورمون‌های یی سر دی‎ 
قمزکجک)ا‎ Mt وهای ترشحی.‎ MOS وجود‎ 
خشن یفت می‌نودوزیکول‌های»‎ ER خشنء در لومن‎ ER سیهکوچک)‎ bit) نشانمی‌دهد پروتینهایترشحی دق دز سر روی ریوزمهای‎ 
ونان‎ sein ی تال می‌دهند( ترآ در زیکلهیترشحیااغ لیا و‎ Shae ونم ند ان پوتین‌ا‎ ER ال از‎ 
می‌دهن که آب خود ره سیوولم‌دهند و قرب مخوط‎ JE) میس با همدیگر ریب م‌وند و وزیکوهایترشجی بل زرگتری‎ Ai 
eth به نیک‎ eo Wf زاین ویگول‌ه در یر سح رسی سول تجمع‎ OMS ee hms Shaan TS 


ماب با عصی EU‏ لاسایی ریب شده و محویات خوشان رآ AS‏ (کزوستو| BW‏ 


شود ony cgi‏ تال دهد ید فص MF‏ پحث 
Pan‏ 


واکول‌هایکیاهیمواعول‌های کوچک راخبرهمیکنند و 
سلول را قادرمی‌سازند تاسریعً طویل شود 
ile ALS la pr Re x‏ دای یک BD Sil)‏ 
athe‏ اد و fon fly il‏ به نع سول و 
مرح رشد آن درد بک ly Sly‏ معکن است 1/۸۰ سلول 
Bl al‏ را ال کرد اد (شکل Shaan tl ANY‏ 
wns‏ در غشاءواکئل وجود درک & سلول‌هی ALS‏ 
اجازهم‌دهند I‏ ون‌ها و مود las gto Jeli‏ 
BS [a‏ باشت و 83 کند (فصل 4۱۱ هماند 
لبزوزوم لوسن واکوثل نیز دای تعدادزیادی آنزیم‌های 
تجزیهکننده sty‏ و PH‏ آن نیز اسیدی است که توسط 
saan‏ تال دهدهموجود p‏ غنای id ily‏ می‌ود. 


متعدی پروئین‌های ترشحی و پرتیهای غنایی را بر حسب 
SL‏ و مصد نهایی ها یی میدهند. 

پروتئین‌های ترشحی و alte‏ که در کمبلکس SB‏ تغییر 
فد ay‏ گره دم از وزیکل ها که از بخش نراس PSS‏ 
گلزی جونه ob aye‏ از کمپلکس انقل میین. بعضی 
زوزیکل‌ها plain‏ رکه مفصشان غشایپلاسایی مت 
پروین‌هایمحلولکه را bare cl‏ ار سلوی ترشجشوند 
Joh‏ مک بضی IS‏ زیکوله وهای Soe‏ با 
غشایی el‏ زز‌ه سای ناک تال inde‏ وی 
a Sg sae‏ باعث تجمع فسفولییدها در غشای بلاسمبی 
(an ۲ JSS) signi lag Und slg‏ 
nigga‏ غشیی رب یزوزوم‌ها یاه کی بر می‌گرداند. با 
وجود این وزیکولهایدبکری از وزیکلهایکاژی چاه می‌ند و 
با وزیکول‌های اولیه گلژی یبا ER‏ خشن ترکیب می‌شوند. چگونه 
وزیکلهایناقل داغل be‏ میند کب نم غشاها کیب 


مر .ماه تیک کت E‏ 


Si از کپلکس‎ gael (شکل‎ ۶ Jee DYE 
که پراساس پازسازی‌های دی تصاویر میکروسکوپ‎ 
Maks cgay) شده است. وزیکلهایناقل‎ ad 
غشاهای میس (آبی روشن)‎ a We خنن‎ ER که از‎ 
گلزیتکب میشوند. رها تسا مکایسم‌هایی‎ Sls 
که در فصل ۱۴ شرع داده شدهاسنه زا سیس ناه نی و‎ 
Pope A SS تاه انس کمپکس کلزی‎ pe 
زد و‎ cle (a8 و‎ ai!) تنس کی‎ gad Ja iy 
دیگر به سمت‎ gle سلول و‎ aes Ce Ul بشی از‎ 
همان شبکه‎ EGS SS brig 3 
وهای ترشعی به نا فان یافت‎ pi edly 


Grams 


۵ شکل ٩-۷‏ میکروگران لکتروني مقطع نازکی از سلول برگ که 
در آن وک بزرگی قال مشاهده ستم در این سول یک SIG‏ 
بسک یش phew‏ را اشال که است بخشی‌های ازع 
کلرولاست و یره لول نیز بل ریت است aye‏ داخلی 
کلولاست‌ه تیه شود 


ندوبلاسمی خشن می‌باشده وقضای بین دو غنمای داخلی و خارجی 
yg a ne‏ شبکه دوپلاسمی Guid‏ می‌باشد JS)‏ ۱ را 
ملاحظه (US‏ به نظر می‌رسد که دو غشای هسته‌ای در منافذ 


هستهای " به یکدیر متصل tens‏ منفذهستهایکمپلکس‌های 
۳ 


حلقه ماد یبشد که ا نویه به نام ean Sp‏ 


Nuclear Pores‏ 2 سسکا 


3. Nudeoporin 


lS gb yl ole‏ نیز Sac‏ است عملکدتجزیای 
مشاه با لززومملل‌های جنوری داشته باشن.واکوش‌های 
ly SS‏ منسایهی در جسلبکهای سسبزو بسیاری از 

میکروگانسم‌هایدیگری J‏ قاجا il‏ ده است. 
مانند بسیاری از غشاهای سلولی, غشای واکوئلی به آب تفوذیذبر 
است اما به وکلهایکوچک ذخیه ده در خود Ags‏ 
a fo yas‏ یل cae Syl‏ مود ح‌شونده در لومن 
ال بیشت ye‏ با بات خاج ge‏ ات آبتوسط 
فش gia‏ تسیل So‏ درون اوه حرکت کدی جریا 
ورودی آب که باعثمی‌شودواکون بزرگ شود فشار Stale‏ 
Spt‏ "در درون سول ia‏ ینار توا مومت 
oy Sole‏ ولی ie‏ ااطه‌کنده سلول‌های ALS‏ 
ap see‏ تک lage tp‏ کاهی +[ تفر 
(0100)مباشد؛ در تیچه oo‏ لول آهبایدبهاازهافی قوی 
ل شده پاکش دهد پر ME‏ 


باشد تا ب ین فشار یه صورت: 
side ert she‏ هی ser sie‏ سوعت 
۲۰۷۲ رشد کنن. این طویل‌شدگی, که همره با رشد AAS‏ 
است. Sy‏ بخنی از دیواره سول سب میک نحت فتار 
abl‏ ده آب دخل aS Sly‏ شود رخ gs‏ 


هسته دارای 1۸((]ژن_ومی دسگاه سنتز RNA‏ و یک 
ماتریکس رشته‌ای می‌اشد. 

in‏ بر رن نامک موجود در سلولهایجنری است 
که به ومیل دوغشهاحاطهشدهاست. هر غاء ای نا مختلفی 
از egy‏ می‌باند. ای اخلی هسته؛ هسته را مشخص 
می‌کند. در بسیاری از Je‏ غشای خارجی هسته امه شبکه 


ply 0d‏ هنم pais‏ سللی ست که کروموزم‌ها توس 
میکروسکوپ ورن قل ریت هستند در میکروسکوپ eal‏ 
Sian als‏ هستهکه کلام مد Mice pg‏ 
Saye Soy»‏ سا وروشن رنگ‌آمیزیشده شاهده کرد 
pale Saag aly‏ نزدیک غشای هستای می‌بشده دای 
DNA,‏ فشردهاست yay Sng‏ امیهمی‌شو[شکل ۶.۳ 
ر ملاحظه lating (Ue‏ رشتهای el ply‏ که یک شبکه 
دندید سح JEL‏ دای pbb‏ تشکیلمی‌دهد بآ شکل 
می‌دهد ویاعت اتسال 1۸( هآنمی‌گرد تجزیه ین شیکه در 
یل تسم سوی رخ می‌دهد وما در فصل ۲۰آن با جات 
یشتری توضیح دادیم 


میتوکندری‌ها متان‌های اصلی تسولید ATP‏ در سلول‌های 
هوازی thes wh‏ 

ingle He‏ یرکایوتی میتوکدری‌هایزیادیدرند 
سور MNBL‏ حجم سیتوبلاسمراشلمی‌کند (شکل درا 
ملاحفه ند ان اندمکهایپیچیده مان ATP aly hel‏ 
pein‏ هوازی می‌باشند و عمومً از نظر انزهتها از هسته 
ATP 53) cad iy SoS‏ وی og (Se‏ هستند. 

SP حاطه که است از‎ pee که یک‎ lap 
14۵۰ید و‎ ha i وعملکردمتفوت می‌باشند. غشای خارجی که‎ 

پروتن تشکیلشده cal‏ دای روئین‌های رین SS)‏ 
۰-۸ را ملاحظه کنید| هستند که باعث می‌شود غشاء به 
ala ly‏ کوچکتر از ۱۰/۰۰۰ pig‏ باشد. غشایداخلی 
رای oly thee eS subi‏ سعحی غنای داخلی 
Was‏ توسط تعددبیشتری Shore‏ یا کرستا که به سمت 
متریکس یا قضایمرکزی Col eth IB cal‏ [شکل {A‏ 
در سول‌هایغیرفتونتزی,ایدهایچرب وگلکزسوخت املی 
رای سنتز ATP‏ یبش در نجزبه کل sige‏ 595 و600 و 
۳ مولول ATP‏ تلد می‌ود داد دق آن هنوز 
deal Sl Se‏ در lp tie hI‏ وی تجزیه 
pig PS‏ انا میشود. بطور کب ازی هر SEI‏ 
مولکول ATP‏ وید یشود. Jol‏ نمی اکسیداسون و Fe‏ 
ATP.‏ توسط آنزیمهای موجد در ماتریکس میتکندری و SLE‏ 
po so‏ مشود tl (OF Sa‏ هر مولکول PSPS‏ 


۱. Resting 


hte‏ ایک 


Sco شکل ۸ میکروگراف الکترفی یک‎ ABS 
در سلو‌های غرفتوستزی در‎ ATP alps بسیشنرین سنا‎ 
میتوکندر‌ها رخ می‌دهد. غشای داغلی. که فضای ماتریکسی راحاطه‎ 
SASS داد که کیت امه م‌ود.‎ gla Seay کرد است‎ 
حاویکلسم نیز می‌تان در کل مشاهده کرد‎ entire 


تشکیل شد‌ند و مود از طیق oo‏ هسته و یتوزول حرکت 
می‌کند. he SL‏ هستهی و اقا تیم شده مود بین نا 
باجزئیات بیشتر در فصل ۸ بررسی فده است. 
RNA te‏ ریبوزومی سلول در هستک. یک زیر بخش هسته‌ای 
که به وسیله غشای yin‏ احاطه نشده است» سنتزمی‌شود. 
پروتئی‌های رییوزومی؛ le‏ پرونین‌های کد شونده توسط هسته 
در سیتوزول ساخته می‌شود. آنهز طریق مافذ هسته‌ای به هسته 
ورد می‌تون و در هستک به 8۱۸اهایریوزومی ضافه ی‌توند 
زیر واحدهای رییوزومی کامل شده با نبا امل» از طریق ike‏ 
هسته‌ایبهسیتوزول هدایتمی‌شود PU‏ سنت پروتین مورد 
ناد ار کی سل )در رسای مغ هرن 
aka‏ و yl‏ سلولهای«در ال chal‏ هسته 
غیرعال یا خفنهمی‌باشد و نت RNA DNA‏ خیلی Bird‏ 
صورت می‌گرد. بطور مشاب 1081۸ و Gas SIRNA‏ ستتر 
شده و متحمل پردازش GOES‏ در هسته می‌شود. همجنین 
خراتی که دای این URNA‏ هستد از ریق ill‏ هستهلی از 
هسنهبه مستوزول میرن 

بسته‌بندی DNA‏ هستای در کروموزمها در فسل ۶توضیع 


| eens 


در gla 9 C02 Jal Gpolesl‏ مه tf‏ ی‌شود. 
سپس & ll ite bal‏ پات و به قنده تبدیل 
می‌وند 
gg‏ که در فصل ۱۲ توضج فده شبه است 
ilps lope Se‏ که در آن ۸:18 در میترکتری‌ها و 
کروبلاست‌ها تولید می‌شود مشابه می‌باشد. کلروپلاست‌ها و 


میتوکندر‌ا ویژئی‌هایمشترک دیگر یز اند هر Bally‏ 
بخشی از سل به یخش دیرمهاجرتمی‌کند و DNA gl‏ 
مخصوص به خودشان JS x Sten‏ پروتینهای کلیدی 
Sala‏ رکذ می‌کنند fei)‏ ۶ برونشن‌هایی که توسط DNA‏ 
میتکندربایی gH‏ ستترمی‌شوند توسط ربپوزمهای 
موجو رین نامک‌ها je‏ مشود با وجود od‏ بسیاری از 
تن‌هایموجود در ین DNA bag Salil‏ هستایکد 


می‌شود و در سیتوزول سنتز he‏ سپس این پروتین‌ها wb‏ 
فیندی که در فصل ۱۳ gg‏ داده ده استبه ان انامکها 


Seo 


ندمک‌های سول وکاریوتی 
* تمامیسلولهایبرکوی دای هسته nile‏ در 
در یتلام J) athe Ls‏ ۱.۱ اه کید 
هسنه مینوکندری وکروپلاست توسط by‏ غشای دو لاب که 
توسط یک قضای بین غثایی J‏ هم کیک Wes db! alos‏ 
آتدامک‌های دیگر توسط یک غشاء احاطه شد‌لند 
oleh ad 8‏ وان یک ما ae sii‏ مین 
AS‏ دای بروتین‌های متعددی میبشد که مود IES‏ و 
مولول‌های زد راز ود pe‏ می‌دهد بعضی از این رتیه 
lal‏ مترکس Sabre‏ ود یهن به دیور سلرلی 
ate‏ می‌شرند همچنن ای پلاسایی بای از وهای 
یسوکارینی نارای پسروننن‌های کیرنه‌ای می‌باشند که به 
مولکولهای یم ویژه متصل می‌گردد 
anys a‏ پروینهای غشای پلاسمایی و مود محلول معط 
خاج سول BU aah‏ سلولمی‌کشد و AE DI‏ 
fen‏ یا به مور een aps‏ روز نیت میک 
Ylang *‏ یک glo‏ هستند و دای 
هیدرولاهای متمددی usp‏ که اجزای فرسوده با غیرضروری 
موی وسیری از مود جب در نجیمی‌کند 


۱ power plants 


شکل ۹-٩‏ میکروگراف الکترونی یک کلروپلاست گباهی. 
Bip‏ ای دون IHD)‏ تیب شده و کل (slong‏ 
ae‏ 9 میک ah 3 (eal‏ نمی لول ای سول 
در a aa glib‏ که در هنگمفتوست bog ATP aly‏ ور 
اامی‌ود ASS‏ 


JS مشاب‎ sou ao ge تلد‎ ATP مولکول‎ TA میتکندری‎ 
اکیدسیون اسیدهای چرب به و60 در‎ pl pan aly ATP 


اد شود باون ns‏ مین به 
عنان ge slayer‏ در ظر گنه شون 


کلروپلاست‌ها دارای بخش‌های درونی هستند که در آنجا 
فتوستزرخ می‌دها, 

Ay‏ استتنی aS Sl‏ کلروپاستها Pp‏ و 
تین نامک در وهای گیهان و AG‏ 
سب Jb shay‏ نها :۱۰۸و قطر نها cash Nam‏ 
اما دز و شکل bel‏ در سلولهای مختلف خصوصاً در جلیک‌ها 
متفبرمی‌باشد. علاوه بر غشای دوتایی که کروبلاست‌ها را احاطه 
کرده است؛ اي نانک‌ها هم‌چنین دای یک سیستم درونی 
وسع از کیسه‌های بحصور با غشاء tho‏ که تیلاکوید نامیده 
می‌شو. یلاها هن ده و دیسک تشکیل می‌دهند Sa)‏ 
las g UA‏ توده‌هایی پا گرا تشکیل می‌دهند که در یک 
فضای ماتریکسی ply‏ استما احاطه bas‏ غشاهای تیلاکولیدی 
دارای رنگیزه‌های سبز (کلروفیل) و رنگبزه‌های دیگری که تور 4 
جذت مي‌کندهبهعاوه آنزیم‌هایی که در ATP inch pin‏ 


ape lip توسط‎ ATP می‌اند.بختی ار‎ hye تولید‎ 


rie tn; 


رای فلورسنت ol FB‏ کند.معولاً یک کیمر عملکر رال 
پروتین مود نظر رشان می‌دهد و مان آن در سلولهایزنده 
باگذشت زمانآشکار ی‌شود به کمک ابونوظورسانس محتفان 
می‌تند he‏ پروتنهایویژه را در سلولهای تفیت شده و 
هرگونه بات مکان را در پاسخ به تقیرات محبط ملول تمین 
کنند. در نهایت بسیاری از تصاوبر میکروسکوپی را می‌توان در 
lamb A‏ در ایور ذخیرهساژی کرد بازسازی‌های tare‏ 
این امکان را می‌دهندکه a‏ کمک تصاویر دوبددی اجزای سلولی را 
بصورت سهدی بازسازی کرد و تعیین کرد که آیا دو با چند 
پروتین در یک زیر بخش سلولییافت می‌شوند با نه 


ob goo NH Ly i قدرت تفکیک میکروسکوب نوری‎ 

تمامی میکروسکوپ‌ها از اشیاء کوچک تصوی بزرگ می‌سزند 
اما طبیعت تصویر بستگی به نوع میکروسکوب و روش تهیه نمونه 
درد میکروسکوب ترکیی که در میکروسکویینوری زمینه 
روشن مسصولی سورد oS Bll‏ چند دز 
yy Sib‏ نمنه تحت مطلمه | Sip‏ م‌کند Ab JS!)‏ 
lay (Ie‏ کلی AS play Job‏ لها میشد 
هر گاه عدسی شیئی؛ نزدیک‌ترین عدسی به نمونه, ۱۹۰ بوابر 
بزرگنمیی دشته cern pose) al‏ حداکثربزرکتمیی می‌باند) 
و عدسی ype‏ که گاهی لفات عدسی چشمی نیز یه می‌شود. 
دای برکنمیی ۱۰ ASL ply‏ بزرکنیینهیی که توسط چم 
اسان یا بر ahi gy‏ ثب میشود ۱۰۰۰ خوهد Sp‏ 

با وجود این مهم‌ترین Sing‏ یک میکروسکوپ. بزرگنمایی 
آن نمی‌باشد بلکه قدرت تفکیک, یا حد تفکیک J‏ می‌باشد. حد 
تلکیک توانایی تشخیص دو نقطه خیلی نزدیک به هم. می‌باند. 
اگر تصویر کر باشد Sip Bye‏ کردن تصویر Se‏ نمونهبه درد 
نمی‌نورد حد فکیک یک gate‏ میکروسکوب از نظر عدای 
DL yp‏ نی Le i>‏ که بندو قطه قابل تنخیس 
waco‏ چقدرمقدر 2 کوچکتر so ath‏ کیک Pe‏ 


است. مقر 12 از abl‏ بهدست Bg‏ 


8 و 


Nsine 
انصف زویه مخروطی از نوک از نونه‎ slag دررچه‎ » 


1- Compound microscope 


8 پکسیزونامک‌هایکوچکی میبنند که بای 
یی هس که کات J‏ دی( بدون تلد ATP‏ 
کسید hp‏ دای Joo‏ زاسون در وهای 
پوستزی مود فادها ید 
8 پروتتین‌های ترشحی و پروتینهای غشایی بر رری SS‏ 
yey‏ خشن سنتز pay‏ که الدوبلاسمی خشن شبکه هن 
کیسههایغشاییمیاشد که بر رون Wl‏ روز‌ه IB‏ درد 
8 وهای ستز شده برروی 2 تشن اه کملکس 
si |‏ میرن در نا پازش ودته‌ندی شود و سپس به 
سح سول Solna‏ ال ده ون [شکل 9.۵ 
diode‏ کید 
* سولهای کی دای یک ی چند ول Si‏ هستد که 
segs oS‏ وه و Sine Atlee lia‏ 
آب هل calla‏ تلد فار ging!‏ مین که 
glad glee |‏ رب دوهی ار یبد 
8 هسته مان نم لول یدای BD‏ 9 خرجی در 
ie‏ هت‌ای 8 تصل a‏ از ub‏ آن مود ین 
Sep Site yan‏ غنایخاهی هت امه شبکه 
oS ates‏ مد 
| 8 میکدری‌ها دی SES rig eB BLS‏ 


ipl tle pho Tans‏ سودو در سای 
خی celia Me Bie Sure Se‏ 
قد ply‏ ید ATP‏ ال مد 
DUNC LS 8‏ یک سیینمپچ‌ای از SOLE‏ 
the Gass‏ ان فشاها دی رکه و هی 
جذب کرد و aby ATP‏ میک 


San‏ د نام ور 


|میکروسکوپ نوری: مشاهده ساختار سلولی و 
مکان یاییپروئینهای سلولی 

سالهای Seal obj‏ میکروسکوپ نوری یک بخش مهم ا 
تسحققات در زمسینه ساول‌های tS‏ شده است. 
میکوسکوبها نری eb‏ در شمارش sie‏ تحت Ales‏ 
و ررش‌های pei le‏ مود alae gape eal‏ 
سلول‌های زنده | 98 می‌سازد. تکنیک‌های بسیار تخصصی در 
میکروسکوپ نوریبهمحقق اجه می‌دهد که A>‏ از بل 
خزش سلولی در نداد سوستر کشش اکسون‌های عصی؛ و 
حرکات Sally piggy‏ رز در سلول بشاهده کند با 
استفاهاز تکنیک‌های DNA‏ نترکیب, محفقان می‌تانند در یک 
سول ایک موجود زد کیمری از 


مورد نظر با پروتلین 


E ده نت موه‎ A ad i 


pete 


شکل تجربی ٩-۱۰‏ (شکل (gh‏ میکروسکوپ‌هاینوری Laue‏ همه a‏ زمینه 
روشن (عبوری) فازمتضاد و میکروسکوپ اپیفلورسانس تقسیم‌بندی می‌شوند. )2( در 
میکروسکوب نوری cate‏ نموه سمل بروی یک سید SSS lad‏ ینود و در 
We‏ موه تحرک JB‏ ان می‌شود. هر مه رش تصویربراریبهبیستمهایمختلفتوری و 
کندسورهای تلف از Shes)‏ وشن و یراتس ese lage‏ 
تور و gli‏ یکمانی فده (D) ah‏ در میکروسکوبزمینهروشن نو توس یک عدسی ند 
pith‏ ره دی جیگ وتا مب تگستن بر وی Bop‏ مشود تور eter‏ 

اک ب نگ زر تن Sg gb alates‏ (2) در یکروسکرپ فا ماد نو یک مد 


oe‏ که صورت th‏ یرای le‏ وی من ند بر مین ور که دون سامت 
از موه عور مین توا te‏ یی بر روی له شیم خاکستری صفحه فا ری از 

ری ستقیم wie‏ مین ان باه یک nie‏ ول مرج تفر pene‏ ماد هرا ای نو رشن ای از اج 
iy‏ تفر میب bd]‏ سب اوح نوی از اه نز Sly‏ صفحه فا JAS JAS ap atte hie‏ اه مدا در صفحه 
pra hl na‏ مور Lethal ae A) hae LS‏ ور افش opt (nb)‏ هدر بای صفحه ار گرفه 
است pe pe iy tt ay‏ فیتهای موجو در سر ول AI gay) aan‏ مین و sab‏ 
ریش sl‏ که فقو متشه از I‏ مرح مشخمی که وتا بل yf‏ جب ند( Lop‏ 


به عدسی شیئی می‌رسد؛ N‏ ضریب شکست محیط ge‏ نموه و دراين ادله دخیل نمیباشد 
عدسی شیثی shy)‏ مثال سرعت ga‏ نور در آن محیط نسبت به به Seid ula Shy Ld‏ نو ling‏ .و محدوده‌حد 
سرعت آن در ها ول ep‏ نو وردی SST SIF wh‏ یک میکروسکوپ نوری: که زور مرنی فده میک 
را با اتفاده از امواج کونه نور (کاهش مقنار )يا نور بیشتر  lyk‏ ۰/۲۸ (۲۰۰۳00 می‌باشد. صرف‌نظ از Sy!‏ تصویر چند 
Has‏ ایا ت) می‌تان soy tetsu onde‏ شود که Si‏ 


شکل تجربی | ۱ سلولهایزنهرام‌تون © ay‏ تکنک‌های بکررسکوبی که با یجدداخ fb AMS‏ اعد م‌کند مشاهده 


BUEN Lene 


کرد رین رها تما insane‏ زد کت داده ده اهب وله یرو سکوب زمه روش [جپ 


فرقی (DIO)‏ مکرسکب لت فاز اسر شد ات یو مشاهده کرد ریک تصور IS!‏ فا سلها توا وهای یک در 
مین تیک و روش اه شدند؛ زیت es‏ و Saya‏ خلت فا مجود یبد ریک تویر ولا هر 
ahd‏ بردستگی کاذب هستند. در تصویر DIC‏ ه دیلآ که نها یک ناحه بریکی از نحهشفاف به تصویرکشيدهشده است؛ تصویر اصله تکهنوری از 


بهکمک یک روسکوپ ختلف فا و اختلفتدخلی افتراقمی 
می‌توان سلول‌های زنده را بدون رن آمیزی مشاهده کرد 

در دو روش رایج تصویربرداری؛ سلول‌های زنده و بنت‌های 
رنگ‌میزی نشدهبلیلوجوداختلاف در ضریب شکست و شخامت 
موا سلولی نتراستایجادم‌شود این روش‌ها, که میکروسکویی 
HADES‏ و میکروسکوپیاخلاف تداخلی "sisi‏ (016)(ا 
میکروسکوپیتدغلینومرسکی)نمیده می‌شوندتصویری تلد 
cpa sah Sapo‏ ره Sa Sigg‏ متفرتمعماری 
موی را منوا در آنمشاهدهکرد. در شکل ٩.۱۱‏ تصاویر 
سلول‌هایزندهبه کمک این دو روش و میکروسکوب زمینهروشن 
ya‏ مقایسه شده است. 

میکروسکوب آختلاف فاز (شکل 6 (Ve‏ تصویری ایجاد 
می‌کند که درآندرجه تریکیو روشنایینمونهبستکی به ضریب 
شکست آن ناحیه درد نور در محیطی که shh‏ ضریب شکست 
یشتر می‌باشد خیلیآهستهحرکت می‌ند. این esr‏ وقتی که 
st ala‏ شاف اد میشود شکست liye‏ سانجام بخضی 
موج نوریکه از مونه عبور می‌کندخواهد شکست و نسبت به LPH‏ 
که از نون عبر نکرده است رای اخنلافقارخاهد بودتاوت 
اختلاف فاز آنها به اختلاف ضریب شکست دو مسیر طی شده و 
ضخامت تموته بستکی دارد.اگر دو بخش موج نوری که هم فاز 


1+ Differentiat interference contrast 


he 


باب برک‌تر Se ope‏ میکروسکوپ نوری معمولی هرگز 
yas‏ اشیایی Sep‏ از هرا تفکیک کند اما 
میکروسکوی‌هاینری چدید که در زیر شرع دنه شده اس 
yea rad le‏ حتی اگر ton‏ اند تیک 
as‏ 

میکروسکوب ترری معمولیرام‌وان در ریابی مکان یک ذره 
کوچک چندتاوتری مود ah [Bosc‏ هرا مهف و 
شکل bad‏ یک شینی راثا ای ۵ نمی که ب یک 
آنتیبادی منصل شده است که هم به نویه خود به یک بروتئین 
سح ate Soe‏ است. ور ازیک دون ویئبیاستفادکيم 
تا تصویر میکروسکوی رابه صورت یک تصویر دیجیتلی بت کت 
کامیوتر یود موعیت مرکز So tad‏ اوه محاسبهکند 
Gl?‏ روش به کمک الکوریتم‌های کامپیوتری می‌توان درمشاهدات 
شبت هد تفکیگ میگروسگوب نوری- رین مورد 
پن سطع سلولی نشاندر شده با gb‏ ناناب طلا 
استفادکوده‌چنین زاین تکنیک be‏ درا هگیریگابهای 
est‏ مولکلها با زیکولهایی که در طول فیلامنت‌های 
اسکلت سللی حرکتمی‌کنند فاد کرد [شکل SEXP NEY‏ 
۷ را ملاحظه aS‏ 


فل ٩‏ مت نک کت وه 


Fi SOS at‏ مل هس و واکو‌هار متس کرد 
۲ 
تصویر DIC‏ عااوه بر دشتن یک pls‏ شبه «برجسته! "4, یک 


de‏ نوی TSU‏ جسم ماد رن جزیات همته 
در anys‏ شخیم pels Ja‏ ااس, 
شکل .ملظ ند تن ه صورت یک سر برش‌های 
نری مشاهده کرد و سار سبدی چمم 4 وسیله ریب 
تک‌تک تصاویر DIC‏ بازسازی کرد 

DES! pay Sr‏ فا و هم DIC‏ ینن در 
میکروسکوپ مروری "که درآ لول در زمان‌هایمظم در 
خی سامت کر eg‏ رداق روف 
قاجا Sp bisa‏ موی ورد gam [fall‏ 
کمک چگ تون مبکرسکوب دای نموه Blige‏ اکتول 
کند, 


به کمک بیکروسکوپ فلورسانس می‌توان مولکول‌های ویژه رادر 
سلولهایزنده مکانبایی و کمی‌سازی کرد 

شید yy italy‏ قدرتمندترین تکتیک برای مکان‌بایی 
پرونین‌ها در سلول توسط میکروسکوپ نوری رنگ‌آمیزی 
فلورسنت سلل‌هاو مشاهده با یکروسکوس فلررسانس می‌اشد ده 
مدای که نور را در یک لول oye‏ خاص جذب 2S‏ (طول سوج 
تهییجی) و آن را در یک لول مرج ویژه نش ند فلورسنت گفته 
می‌شود[فلورسانس)؛ در میکروسکوب‌های فلورسانس پیشرفته, نها 
نورفلورسنت منتشره از نمونه در تشکیل تصوير استفادهمی‌شودانور 
طول موج تهیجی فلورسالس را الا می‌کند ول از فلترهای موجود 
در on‏ عدسی و چشم ی دورین pe ol‏ پا Ss) ag‏ 
0 


فلورستت « سلول‌ها و مویودات زنده از یک 
پروتین با فلورسنت ذانی که در ستارهدریای Aequorea‏ 


obs 


یافتمیشود در شاهده لول‌های زنده و روتین‌های 
ویژه موجود در ol‏ استفادهمی‌شود. این tiny‏ که بروین با 
GER) po cag‏ نید یود ۲۳۸ eae‏ درد و 
co pal‏ تیرزین و سین Sidhe‏ زجیههایجانی 
با باطور خوبه‌خودی حقوی شده و ایجاد hg‏ فلورسانس 


که 2 و 
Time-lapse microscopy‏ 3 


+ Green fluorescent protein (GFP) 


شکل ‏ تجریی ٩۰۱۲‏ هیدرترریخته :۱۵/60 SH.‏ پرئین 
فلورسنت سبز (GFP)‏ بیان می‌کند ای نویه که در آن 
yyy,‏ تن -اکنین vulgaris‏ :بان ن ۵1۳۴ ربیش میدب 
oe‏ 20 مرح ۸۵۲ وی رز یگدید deh‏ نوم یک 
ns‏ سلول اد له وسیس Age‏ تسم کردن. Spe‏ 
FP aly‏ (سز توطمیکوسکوب فلورسانیمشاهده ند در 
leaps‏ که یج من دا د‌د 0۳۴ تهب وهای ابا 
sont‏ دای محنودشده است قطمه ۸ از سلولهای یال 
GFP aig‏ تسا مکروسکوپ کال nln geal‏ 
the‏ میس a col NOM‏ وسیاتکیکهای Sone‏ میتان 
سلولهی تودکنده GFP‏ راد کرد oye le‏ 0 یال 
کرد 


هستند مجددًترکیب شود نور شفاف خواهیم داشت و هر اه نها J‏ 
co‏ ور نکسار 


eis اه اند نری رای کم‎ fe 
و اسر افته در صفحهتصویر دا کب می‌شود تا‎ 
ختلاف فا بری مهد سلول‌های‎ Seg Su yada pa 
بافت شیم‎ spat زک موی مسب‎ gat فد‎ 
همچتن این مکروسکوب در برسی مکن و‎ daa متسب‎ 
sae S05 در وهای‎ Sip lela حرکت‎ 
th eel yer دخل‎ Ll DIC میکروسکوپ‎ 
pb tly Se Seip oan روشی ای بژی‎ 
و محیا آن‎ yi ضریب شکست‎ gl th ala ks 


cil, 


می‌باشد در DIC pyle’‏ بهنظر می,سدکه اشیء در یک سمت خود 
aise ae gle‏ «سایه "4 اساسا یل تفاوت ضریب 


شکمت نمونه یبد به کمک میکروسکوب DIC‏ به آسانی 


28 he potions; TG 


east) 
کانکسین ۲۳ نشاندر با‎ alt ٩.۱۴ شکل تجربی‎ AYE 
تراسیستنن, پروتلین اتصال -شکافدار. توسط میکروسکوپ‎ 
می‌کند‎ SL (CAB) ۴۳ که کانکسین‎ EDNA نوری والکترونی.‎ 
درسمت نهای ۴ خود دای ول یبد که ید ای با وی‎ 
رکب در‎ ONA aS $1 جک همجمج‎ 
بان گردید سبس با 100۸58 رنگ‌امیزی شد.‎ Hela سلول‌های‎ 
WMS ght نگ فورساس قرمزاست که‎ ROAST 
(0) میشود‎ dae (TC) tas DF رای ای‎ 
دهاز ای پلاسمیی وهای مار شا‎ JG تمور‎ 
Masta یکدیگرمتصل‎ a LIKI می‌دهد که توسط نملات‎ 
روشن که با‎ fas) پروتین 2043776 مین‎ gS 
فاشهای سفدرنگ تسان «اهشده است) سپس ساولها با‎ 
شدند و با رنگ دیا‎ Ca AN seal gs 
نحت این شلد رک‎ A NB قوی‎ ty نام تحت یر‎ 
میهد‎ LST Shin ب کیک یل نوی ۱ رسوب‎ ۱ 
ty تم‎ oer ول با‎ ba رسوب‎ oe 
کی که ای‎ Sys 90) aS مشاهه‎ 58 
تبدیل نوری کردته شده‌است. خطوط تازیک‎ jl (a) در شکل‎ 
(قلش‌هی )ات شکافر نان میهد )0( در رای‎ 
تال شکانا ای ۲۳43 در‎ aati A) برش ال‎ He 
ال ده شده است.‎ ot ای دوسلول مار یگ‎ al 
غیت بل مه وش نا کرد با تین‎ at! 

۱۰۰ )۵( mn ۱۷۳۱1۳:۱۰ a) abe ama نشان‎ 


زین نیما شدند و 


تشکیل می‌دهد که به سمت هستهبرأمده می‌شود .)٩۵۳ JS)‏ 
در شکل pat‏ اف اي کیک WSS RDNA‏ تین 


۱۰ Photoconversion 


شکل تجربی ٩۰۱۳‏ منطع نوری از سلول زنده CHOKI‏ که 
پروتین تیر نوترکیب GEA gu‏ را بیان مي‌کند. د اج 
هسته تخممرغی JG‏ شان دادهشدهاست که لامین ۸ AE Ab)‏ 
fb‏ هسنه رده است. امن A‏ همچین در سافارهای AS‏ 
تووی BO‏ و عرض eae‏ یت منود در by‏ دیگر سول 
رین امن - GFP‏ وجود ند لین ریک دید م‌ود. 


سبز می‌کند به کمک تکنیک‌های DNA‏ نوترکیب که در فصل D‏ 
بحت as‏ زن 0۴ را مانب لول‌های کشت 
سلو‌هایویزةموود در جنران ورد کد. سلول‌هایی که ژن را 
دریافت می‌کنند ys GFP‏ کرده و در adi‏ زمنیکه تحت PE‏ 
قرگرندلورسانس سب تشر Sey‏ شکل ٩.۱۲‏ 
در یک موجودپرسلولی وله Qridairian Hydra Vulgaris‏ 
نشان دادهشده است. ب کمک فلورسانس GFP‏ می‌توان slap‏ 
یک o> Led‏ یک موجود کامل ala Bel‏ کرد 

در یک کابردویژدر loo tiny GFP‏ مود نطربا 0۳۳۳ 
شاندر می‌شود تا موقعت آن در سلرل مشخص شود دراین SoS.‏ 
oj UGFP gj‏ پروتینموردنظرآمیختهمی‌شود تا یک DNA‏ 


ale 


توترکیب ایجاد شود. DNA‏ حاصله یک پروتئین طویل کیمر SIP‏ 
هر دوپرتلین رد می‌کد.پروئین‌های میخته شده با GEP‏ 
عملکرد Jey‏ خود را حفظ ih ge‏ نان tonal‏ 60۳۳ یک 
ار بسا مقد ری برسی عملکرد وال و Sp‏ بروتئین‌های 
طیعی ie Scale Sig DNAS pL athe‏ 
پروتئین کبمر دارای قلورسانس سبز را است سنتز خواهند کرد 


پوتینی هد دخل با سطحداخلیفشای هن یفتمی‌شود 
بررسی شده است؛ A ge‏ همچینساتارهایشبه a‏ 


ME شاد تیک رکنت برد‎ ts 


نواحی مختلف سلول‌های زنده مورد استفادهقرار ab‏ [چب در یک 
وقوسبت متحرک وجود شیب * "8 یات شده است. پشترین مان آن 
رگ سرب لول ای که نات نشب رخ می‌دهد وکین 
من آن نگ )درل ble‏ ای که 2S‏ یره می‌نود 
از مولکولهای pastas‏ کنر 


سول 8 می‌گرد سلول برگشته و غلظت * Ca‏ سرب در سنویلاسم 


athe‏ [است) Sy‏ یتی 


فش ماد در یج یب جبد بهوجد ید یب طوری یج 
می‌شود که احی‌ای با غلت کم‌تر Ca‏ (رنگ آپی) در جهت چرخش 
سول فا برد در حالی که نی Pte‏ 


مکان‌هییاجادمیگردد که ساجامبخش عقبی سول ay alg‏ 


بیشتر (رنگ زرد در 


میرن وق که Sod Jaa Sd‏ گر 
JI sys‏ غلبفلمیشد این ME pgs‏ عور 
دور تیچ در سیزول مان رون موا هر ول 
See sh g 2‏ ون 0۳ متمل‌شود وی بهکانین‌های 
So‏ سول مصل ن‌شود این تال که متنسب با CLE‏ 
موی fied alisha Co‏ یک ول مج 
وه یش می‌دهد. در طولموج دوم ple‏ 02 بای 
اتسال 8۳یا Jail pac‏ آن یکسان است و مفدارکلی ۵-2 را 


در یک مجدوه سول تشانمیدهد. با رس eb pee‏ 
ومیل میکروسکوپ قراس Sg‏ یات سریع نسبت 
ye hte? pa‏ مج مین a‏ سر fort‏ 
LCA op ld‏ کی‌بازی کرد که این ن Ca ee‏ 
JES) th Si‏ 0۵ 

از رنگ‌های فلورسنت ]٩۸۲۳-۱ fs)‏ که به غلظلت ۲۷ 


sine 1 مشاه در نعین‎ oe Nie stage حماس‎ 


مود ظر راطوری یر می‌دهند که رون حامله در سمت 
تنل خود ای Jap‏ یه tine‏ در یک تولیمشخس 
(Cys-Cys-Xaa-Xaa-Cys-Cys) ls als‏ وقتی که 
پوتین نکب در سلول‌های شت داه ده ان مینود یک 
رنگ فلورسانس قرمز (REASH)‏ که از نظر شیمیبی tab jai)‏ 
83 است,به معا کشت ll yo Wal‏ رنک ون کولان 
محکمی با oe The‏ موجود در JSS gS‏ 
میهد به دی Syl‏ ینوی در هچ ae‏ طیعی یافت 
تمیشود Si‏ وهای سول Lae‏ نمیشود بابک 
سلول‌ها در افرها شستشم دالهشدند ارنگ‌های متصل نشده ilo‏ 
شون باسفاده از میکروسکوپ He gb‏ رون مود 
نظرا در age‏ زنده با بت شده مشاهه کرد gba‏ تحت 
ong le‏ شانار همان لول Uy‏ نیت بسیار 
log Wh‏ میکرسکوب تون مشاه 96 شکل ۹۵۴ مکان 
quails‏ (یک پروشن غشایی که در لت شکاف‌ار یاف 
میور jon‏ تکنیک نادار pend‏ نان 
می‌دهد. این ساختهای سطح cele Le‏ انتشار ریم 
Spe ye‏ ین یتلام و لول مج می‌کرد|فصل 
٩‏ سل دبگری این تکنک در شکل ول saab gli ad‏ 
pc‏ ان oye‏ 0۱۸هایی که تین یشان برچ 
سین اد ید وا وهای 4 وسیس لها 
رنگ 30۸5/1 را رنگ‌امیزی sins‏ تا اکنن نشاندر شود 


ead‏ سطح Ca”‏ و "1 داخل سلولی به وسیله رنگ‌های 
فلورستت حساس به یون. غلظت "۲۵۳ و H*‏ سلول‌های زنده ر 
a ae‏ کمک رنگ‌های فلورسنت. یا فلرروکو‌هیی که 
fia gl ysl‏ هل ای بون‌ها اد ناه ری 2 
منطو ره در فول دی بحت شدهاست فلت Cal gH‏ 


مهم در بسیری از یدای سلولی دزد رای ما 
se‏ از هومنها و محرک‌ها ات اش CO‏ سیتوزولی 


نسبت به سح مبنای آن, ۸۱۰۳۳۱۷1۱۰۰۱14 می‌شود این افزایش 
به وه sae sag Gob as‏ سول متل باص عضلانی 
می‌گرد ۱ 

رنگ فاورسنت 00-2 که Ca a‏ حساس است؛ رای پنج 
گروهکروکسیلیمیباشد که با انول اتصالات استری SAS‏ 
می‌دهند استر 0۳۵-2) لیوفیل می‌باشد و می‌توانداز محیط کشت به. 
ra Jaa Jy Js‏ میتوول؛ستازه Cob‏ هیدرویز اسر 


cated | 


شکل تجربی ٩۰۱۶‏ به منظور مشاهده میکروسکوپی سعمولاً 
ces acl‏ شده در یک معیط ale‏ قالب‌گیری شده و سرنجام 
از نها برش‌های نازکی هه می‌گردد. اف ot‏ شده توا یک 
J ab pou spe‏ آب eS‏ می‌رددمحول Le Sl‏ 
محیمةالگیری رگا اشد هو قاب‌گیری. در مکروسکوپ وری» 
پات در ele ode‏ و در میکروسکوپ نی در Hee Sah‏ 
داد می‌شید. بدا afl‏ قطمه جامد حاوی نمونه سفت گردیده در 
مکرووم I‏ مدوب سیه یک چقو برده می‌شود برشهای 
میکروسکوپ نوری hn‏ ضخایت AI‏ ماد 
abut‏ میکروسکوپ الکتروتی Vyas‏ دای cabs‏ ۵۰۰.00 
athe‏ برش‌ه بر رو هی میکوسکوپی(یکوسکوب نوری) !بر 
Ce lS,‏ ی lear‏ ری شده با 
معلولهای نی Sg iS‏ 


مشود ما‌ط که مداتوشیع wh‏ ینود به ردان رک 
ops‏ 


هستندنبراین می‌توان آنها el‏ صورت situ‏ 10 15 
oS ty‏ با میکروسکوب alin igi‏ کر 

iy dy‏ در gill!‏ نو‌های میکروسکوپ نوی 
lye cil,‏ توا day‏ آن sa fay‏ مهم ری 
سلول یا بافت را مشاهده کرد رنگ‌های شیمایی زیادی به 
Slay‏ وزگیهایخاسی اند تصلمی‌شون به نان 
مال,هماوزایان lal”‏ مه از Fai) son‏ 


ور oo‏ 
ese‏ پوتین‌ها Lae‏ م‌شود در ال که وین" به 


۳ chamber 
2- Glassfaced chamber 


3. Hematontin 4. Eosin 


Spe‏ تاه کرد پروب‌ایمفد Bi‏ یز وجودارند 
کار play Sy‏ تشکیل شدند کپ ک بر شیف تلو 
در خش Sip abe‏ پوت م‌شوند یه Jag al‏ 
غشاهایسوی بر p logy ba‏ دمکهای اسیدی ین 
loge‏ پروننه می‌گردند؛ Jl‏ ایکهپروب‌های پروتونه ei‏ 
از خی ams all‏ جر ند لته دومن Anan‏ 
غلشت میتوزولیخاهدبود همان وه که در شکل LEA‏ داد 
ده است. از این نوع رنک فلورسنت می‌توان در رنک‌آمیزی 
Sand‏ سای زنده Ji old‏ کرد 


تصویربرداری از جزئیات تحت سلولی اغلب بسه تشیت. 
برشگیری ورن آمیزی نمونه‌ها نیز دارد 

yp‏ لی Inca gla pbs‏ فاد ترکیاتی هستند که ور 
جنب کند LS ee‏ توا میکروسکوپ نوی قابل مشاهده 
Sains‏ با فده از کنیکهای ویژه که بحث شدمی‌توان 
چنن platp‏ را شاهدهکد مين روش‌ها جات دقینی از 
ti Joe‏ دمشاهده مکروسکوی لولهای 
onl‏ سلولها درتاتک‌های ata‏ ,هم اتقک‌های 
کشت(" قراگرندتا تون آنهار در جباه میک وسکوب قرا داد 
به همین > سلول‌ها را غلب ee‏ برش‌کیری و رنکآمیزی 
bait‏ ساختارهای تحت سلولی ,| مشاهدهنمایند 

نمنههای بیکروسکوپ نوری و الکترنی LA‏ در یک 
محاول شیمایی که بعتبررریاصالات عرشی در یار از 
وی Oye LAG lately‏ بت AS‏ هید 
یک Sal el et‏ گرو‌ها نو pan alae‏ رز 
به بکدیگر تصل می‌کنه ان بونهای کوالان میانکش‌های 
پروتتین - gn‏ و پروننین- اسید نوکئیک را پایدار می‌کند و 
مولکوله tn Joba lel‏ کار لول la»‏ می‌کن. داز 
تثبیت‌سازی, نموه‌ای که قرار است در میکروسکوپ نوری مشاهدد 
گرد را رفن قابگیریمی‌نند ها اه سورت برش‌های 
ارک با ضخامت ۰/۵۵۸ تهیه می‌کنند LS)‏ ۸.۱۶ در 
lange!‏ میکروسکوپ الکترنی؛نموه‌ها در استیک سابع 
pS‏ مشود ویعازجمد شدن با ضخاتهای 2۰.۱۰۰270 


hy‏ مشود در یک روش دی eee liar‏ رال از 
بت مجمد کرد و سپس برش‌گیری گرد در tn ct‏ فیت 
نزمها بای آزمایشات بعدی به وسیله مود سیتوشیمییی حفظ 
میگرد. Sabb‏ بر رویلامل‌های gt‏ کشت دادم 


aay‏ از پروننها را رنگ‌آمیزی می‌کند. نما محققان اغلب 
می‌خواهند که حضور با مکنبروتین‌های ویژه را Hs gli‏ 
همین مظور غاب از آتبایهایویژه فده یکرد که به 
وسیهفلرسالس شنای م‌شوند. در کی از اي تکنووزیها 
oahu‏ - عموماًمونوکونل - MS hea‏ به یک فلوروکروم 
عتصل می‌شودفلروکرو‌هی رایع HS‏ رین وقرم نکاس که 
تور قرمزنشر Sg‏ 3 که نو نرنجی نشر می‌کند؛ و فلورسین 


که نورب نش می‌کندمیباشد اي قورکروم‌ها el‏ به‌طور 
یی به آنتی‌بادی‌های تخلیص شده که تقریا رای هر 
ماکرومولکول ste tpg Bids‏ متصلکرد. زان که Ste‏ 
قوروکو ‏ آتیبادیبه برش سول با ات lead pA‏ 
lag ale Shas af‏ مور نظر تصل خوهد شد. سپس با 
اعمال مرج یی کنده ور از خود اطع خوهندکد ین SS‏ 
yaa Se‏ ایمونوظورسانی !"تایه ینود (شکل ۱ به 
کمک رنگامزی نموه چند نگ متفاوت که در طول dey‏ 
فات فلورسانس می‌کد میتونچندنبروتن به علاو 19۱1۸ 
در یک سول مورد gla‏ 1 دد[شکل رل od‏ لاحظه 
کید 

در یکی از تکنیک‌هایایمونفلورسانس, یک cll‏ 
مونوکلنال با پلی‌لنالبه برش بافت ct‏ شده اضاقه می‌کنن. 
سپس یک Sh eT‏ اوه ناد با فرگروم اضافهمي‌کند که به 
بخش il sb sl (Fo)‏ متصل می‌شود برای مال؛ یک 
ahs ale) cag dal‏ بزی تمد یش 
زمنی که به arg Sb So‏ شدتمم lash el‏ خرگوشی 
تفه ده Jol Veal jel Sy‏ ا fangs pls‏ 


آنتی خرگوش بزی با نزریق بخش ۴۵ به بز, که در تمام 
آتی‌بدی‌های IG‏ خرکوشی مشترک است: تیه میک به یل 
که چدین whl‏ خرگشی بزی به یک موکول یبای 
خرگوش در یک برش متصل می‌شونه lag‏ حاسله اغلب 
jad‏ از نی الست که یک wh gl‏ ویژه یک پرونلین به‌طور 
مستقیم به یک فلورکروم متصل گردد. 

در شکل دیگری از این تکنولوزی به سول‌ها CDNA‏ 
کدکنده ction‏ نوترکیب که در le‏ خود رای تولی اسید 
eal‏ خاص به ام برچسب پیتوپ "یبد اد می‌کنند دو 


1+ Immunoftuorescence microscopy 
2-Goat antirabbit 3. Epitope tag 


۳3 


شکل تجربی ٩.۱۷‏ (شکل رنگی) با استفاده از میکروسکوبی 
ایمونوفلورسانس مي‌توان یک پروتلینویژه را در برش‌های PL‏ 
علیت شده مکنابی کد. بش عرضی he‏ رت به وه ی 
Sl‏ فلرساس غیروزه Sj‏ می‌کند onli tly‏ 
سب زرد GLUT oh‏ روتین ots‏ کرک رنگ‌آمیزی شده 
sean cal‏ که در ان مکروگرف فورمانی نش ده هت 
saute SOLUTE‏ پا و ob‏ وهای رود یت میشود و در 
Be Syne ae‏ نود A‏ وی از oh anor‏ 
قشرده در سح nhl‏ رو تشیل شهست که Gene‏ 
MES hy,‏ مورکه الما tl‏ دی شل دزیر له 
یال عبر Se‏ 


مولکول‌های els any Sy DNA fa) sal‏ آسارقت و 
a (lays‏ می‌نود opp‏ نها دای ویگیهای اصالی 
متفوتی هستند. نع gle‏ | به صورت متطوت رنگ‌آمیزی 
می‌کند به طوری که نها می‌تون از یکدیگرتشخیص و lid‏ 
کرد گر زیم طی وا کشی پیش سا یرنگی رب رسوبرنگی با 
قال مشاهه lol le Sj‏ ومیلهمحصول 
als Joe delle 95 fp‏ 2 چنین تکیک‌های» 
رنگ‌آمیزی, اگرچه Mal‏ ربجاند lal‏ به‌طور وسیعی توسط bes‏ 
تکنیک‌های مشاهده پروتنین‌های ویژه که در بعد بحت شده است 

otha جایگزین‎ 


با میکروسکوپ ایمونوظورسانس می‌توان سروتین‌های ویژه 
را در سلول‌های nat‏ شده شناسایی کرد 
رنگ‌های شیمییی که اشارهشد تتهاسیدهای نوللیکیاگروه 


nen 


.)0( emia ne 


کرو مکی سکاو( 


شکل تجربی ٩-۱۸‏ به کمک میکروسکوپی کانونیمی‌وان از سلولهای ضغیم مقافع نوری شفاف به دست آورد.تخم لته Sip‏ 
خاریوست درایی (Psammmmecitinus)‏ توسط دترحنت لب گردید و سپس در معرض آنتی‌بدی آیتوولن قار گرفت» و در نیت در معرض hd‏ 
ss‏ فلوسین که به یبای ly al‏ منصل میود فا HS‏ (0) تیک توا مکرومکوب فلورساس مععای رویت شد دوک میتوزی 
بصوت در Span dpb on‏ در مرح Sead‏ ده ینود ال ان کنوت قورماس sg ha‏ که در بو این صفحه کنیل 
Se os‏ )0( تسیر مگروسکوب ii‏ مخصوصاً در رز وک میتزی یاف Bal‏ ین ips‏ ورس FE‏ وهی موجو در 
صفحه کنونی تشخیص داده می‌شود و یک مقطع نوری بسیر زک ایجاد می‌شود. 


کمک بیکروکویی کونی و کنولوشن Letty‏ 
goats‏ را مثاهده کرد 

میکرودکنی ed‏ زیچ دای دو محدودیت مهم 
می‌باشد. نخست, نور فلورسنت منتشر شده از نمونه ناشی از 
وهی بان بای صفحه th‏ رین یک pl‏ کر 
و ate‏ وجد مد که توسط a‏ رسای حاصله از 
وهی وج در ع‌هایمختف لول Al‏ کرد ار 
oa‏ می‌شودکه مین یش مواوی وی مشکل 
باشد (شکل 4۱۸۵ تانب 
برش‌هایعرشی ی دری ای هی عکسیردری وسخرآن 
ترسط بزسزی تصاویر حاصله؛ تعین گرد از این دو روش می‌توان 
J se‏ هی اطع عرضی متولی Sy‏ 
سهبعدی با کیفیت بالااستفاده کرد 

روشی پم کروسکوپی کون ات وجو fale‏ "در 
لو کت pane end Sn fe‏ ماوت ات ین 


کدورت 


1. Stimulated emission depletion 
2 Deconvolution 
4- Pinhole 


3+ Blurring effect 


برچسب ایتوی که ه‌طور مسول مود استفده ار می‌گیرد 
:۸6 که تولیاسیدمینای 0۷160000191 [کد تک حرفی 
اسیدهای gp aye (el‏ ات5 تراک می‌کند 
می‌باشند. سیس به منظور شناسایی پروتئین نوترکیب در سلول از 
آنتی‌بادیهای مونوکلوال Sey lal‏ به صورت تجاری موجود 
هستند تفه کرد 

به کمک sy Say Soo pl‏ فلورمانس جدید؛ مثل 
pbs) (۲ 10‏ تیک شد) Sig Be 9 dyer‏ 
که به coon ojlil‏ نزدیک هم باشد تفکیک کرد این مقدار بسیار 
Foul‏ 3 حد تدکیک میکروسکوب نوری Sythe gee‏ 
alte‏ سلول‌های عصبی Se ll‏ دستهوزیکول نزدیک غشاء نام 
وزیکول‌های سیناپتیک می‌باشند که بسیار کوچک‌تر (قطر 
ene (Fo‏ اکتا آن هستند که ون نها Stl‏ 
میکروسکوب‌هانفورسانس ماه کرد مان به کیک 
ole STED‏ زیکله اد لولهای عصبی مشاهده کرد 
هم‌چنین این SES‏ محققنرقادرمی‌سازد که پروتیهای 
فلورسنت soy‏ شاهایاندمک‌های تخلیص شده مور saan‏ 
و شناسایی فرر درد 


aa Aa‏ کی کت له 


چاهک: نوری که من آن صفح نی Ca‏ متوقف می‌کند 
تصاویر حاصله عاری از کنورت ناشی از ساختارهای Me‏ و پایین 
صفحهکننی یبد Bl 9 {LIND JS)‏ یکروسکوپهای 
کانونی از لیر et‏ منع وشنایی ll‏ می‌شود؛ Sits‏ 
طول وج مشخسی را هم مین وه یل رژی Spe‏ 
غلب از نمه‌های ضخیم عور مین اگرچه زر به یک تفطه 
واحدی Sate gl‏ میگ tah dy‏ خوض و بان من 
سکن AS‏ تا یک تصویرساخته نود ندت نورحمله زاین وهی 
تحت تیش lay‏ یک لول نقوتکنندهثت می‌شود و تصویر در 
کامپوتذخره 9.295 al‏ اسکن op A‏ ده طولمی‌کشد 
در نتجه رای تمویرداری از فایندهای زیستی سر در 
وهای زنهخلی نامب Se Aa‏ نوعمیکروسکوب کاونی 
سک ند با pd‏ که جدیداً لاب کره استمیکروسکوب کون 
ین روش ازیک دیسک be‏ ای Sale‏ 
تفه میتود که لیر بهصده بت تجزیه می‌کد و سرعت 


تصويرجمع‌آرری شده رب of‏ ۱۰ بابرا یشترافزایش می‌دهد. 
با تاه از دکولوشن,که یک sy A‏ پیچیای 
ی‌بشد.مینوان تصاویریبگییت له دست آورد دای ایند 
ی تره اه صورت شفف در tlle‏ وهای مشاه 
توسط Sli ie pga ng wal sli a‏ 
سازند در میکروسکویی gdh‏ مجموعهای از BEL pple‏ 
با یک میکروسکرپ فلرمانس ممولی با میکروسکوپ کنو در 
OS cyte Jp brie‏ می‌شو. مجموعهجداگانی از 
Se gla‏ لام lads hb ala‏ ریز ورست (افطر 
[elu‏ گرفتهمی‌شود.قطر این دنه کوچکتر از حد تفکیک 
میکروسکوپ می‌اشد. هر ab‏ نشان‌دهنده یک قطه کوچک نور 
میبند که ه Jd‏ سیستم نی all‏ میکروسکوپ به صورت 
جسم کدر tied‏ به کمک این تصاور تب lads wigs‏ © 
تشخص می‌کردد که به محقق کمک می‌کند تا Eig‏ منبع نقطه 
فلورسانت که اعث « کدورت» تصاویر شینی میگردد:محاسبهکند. 
ارت دیگره یر که yy lech‏ کر از صفحات کاونی 
UL Bo sue nb J fie abe‏ تزع Arse‏ 
صفحه کنونی صحیح جهت‌دهی می‌شود همانگونه که SSS p‏ 
۰۱ ور ده است در تصایر loll‏ شده توا دکاولوشن بو 
Oe‏ کون جزنات ge | SAAS‏ ماهه کرد 


1- Nipkow 2- Point Spread function, 


شکل تجربی ٩-۱۹‏ (شکل رنگی) میکروسکوپ فلورسانس 
دکانوولوشن باعث ایجاد برش‌های نوری با کیفیت با می‌گردد که 
تون وسیه نها یک تصویر سهبعدی بازسازیگردد.سلول 
yy SL‏ نس مود نان با فلووکرم وبژه DNA‏ ی 
میکروتولها lacs gin)‏ کین |( رنگمزی شدهاست: 
Zing sla’ eyo‏ که در صفحات نت بی در بی CRS‏ 
توری) از لول گرفته شد به صورت سه‌دی ترکب گردد. D(A)‏ 
pga santa sib‏ خام. a Se DNA‏ و تین به سور 
ay‏ 2 سلول شاهده مشود( دز ميت 
Se gli‏ سیکروتوولها و مکان 
dale ct‏ در shail yas‏ شده بل مهد و مری رید 


دنوشن روی re‏ 


eed | 


a 


اندامک‌های ویژه در سلول‌های تثبیت شده به وسبله 
آنتیبادی مصونکلوال نادار با SAS Sughd‏ 
می‌شون. چندین رون را oie‏ در یک نون به وسیله 
aly‏ با تی‌بدیهای apy Sh Ls‏ مختلف 
ge‏ کر [شکل ول iad ad‏ ند 

در سیکروسکویی BLS‏ و دکنوورشن از روش‌های 
end ile‏ مشود تا از نظرتری از یک نمونه برش 
تهیه شود بنراین کلورت ناشی از نور فلورسانس خارج از 
مرکز شفائیت را کاهش یابد ٩-1٩ ALIA SSSI)‏ را ملاحظه 
(aS‏ در هردو روش تصاویری BRS‏ از میکروسکوپ 
فلورسانس استنرد یا میکروسکوپ نوری مخصوماً در مرد 
slays‏ شخیم بدست ge‏ 

پیشرفت‌های موجود در محاسبات و SAIS‏ باعث گردیده 

A 


ge‏ رافیک و انغورمتیک سیکروسکوبی سدرن رامنحول 
estas‏ 

در دهه گذشته,ب‌طور وسیمی shone‏ دیجیتلی در ثبت. 
a‏ میکروسکوبی چایگزین دیهان cy‏ کرد 
تماویر دیجیتلی را می‌تون در کمیوترذخیره و نگهداری کرد و 
توسط نرمفزارهای فتگرافی رایج و الگوریتم‌های ویژه آنها را 
دستکاری کرد. همان‌گوته که در بالا اشاره شد؛ با ستفاده از 


الگوریتمهای دکنوولوشن می‌نوان یک تصویر را با PS Spe‏ 
فوون‌های J ib‏ مرک Joo a‏ اصلی ke ps Wl‏ 
کمک سای لگوریتم‌های امیونری هه تجهیزات وق hoes‏ 
نیز دارنده ی‌توان ساختارهای سابعدی دقیق بازسازی شده در 
کامیورهای میزی را مشاهدهکد(شکل Ae He AIA‏ نید به 
کمک انفورمتیک که در بگینه الگوریتم‌های WLI‏ نصویر و 


شب وان بسورسی‌های 


239 pl gash Soe 


شتری روی تصاویر 


Bi‏ میکروسکوب الکترونی: روش‌ها وکاربردها 

Bony Se الکنویمیتواننسبتبه‎ egg Ss age 
هه کرد‎ HL ار فرساختاهای‎ obs نوی تماویری با‎ 
است که‎ says تکولزی‎ gl p جبی که‎ ial علیرغم‎ 
سلو‌ه یت و برش‌بری گرد این از سلول‌های زنده‎ 
نمیتون تصویرداری مود محنقنان شرط  ارزابیم‌کند‎ 
روش‌هاءروش‌هایی راخب م‌کند که تصاویر‎ ely از مان‎ 
ini jpn Sea دهد ری‎ a el حاملهه مات‎ 
ey پوتن‌های‎ Sab میکروسکوی ۱" را م‌نون در مین‎ 
سلوی باشایت ال استفاد نود دوپوین رنه یت یتوان‎ 
بهطور همزمان ترسعا روش‌هایکه از نظرتکنیکی هنوز بحشانگیز‎ 
در قیسه یا »با اتف‎ ab Ji pla aye athe 


میکروسکوب فلورسالس می‌توان چهار یا تعاد بیشتری پروتئین را 
همزمان شناسابی کرد [شکل اول فصل را ملاحظه کنید) Sabla al‏ 
oak J‏ میاشد. برخی از نات تخلیص شده مغل ویروس و 
esis,‏ رامی‌تان دون تثیت با رنگ‌آمیزی وله مشاهدهکداا 
نموه al‏ در یتروژن ole‏ منجمد شد اش و در مان مشاهده 
میکروسکویی در lal‏ اجمادی حفظ شود 


1. Immunoelectorn microscopy 


روش‌های sll‏ میباشد می‌توان کقیت اشکال, حرکات و شدت 
La Je lel Jin‏ بافت‌ها این کرد 


میکررسکوپ نوری,مشاهده ساختار سلولی و مکان‌یای 
پروتین‌های سلولها 
حد تفکیک یک میکروسکوپ نوری bai‏ ۲۰۰00 
می‌باشد. 
8 به یل آن که سلولها و بفت‌ه تقرياً Gis‏ هستند به 
منظورایجادکنتراست کانیبرای تصویربردری, اولع Fee‏ 
از gS‏ رنگ‌آمیزی ونوری مود BOE‏ م‌گیرد. 
از مکروسکرب اختاف فاز و تاخلیافترافی (DIC)‏ 
ly‏ مشاهده جات سلول‌ای زنده و رنگ‌آمزی نشده و 
| نشان دادن حرکت سلولی lial‏ می‌شود (شکل ۹۱۱ را 
علاحظهکند 
وقنی که پروتین‌ها ایک پروتئینفلورسانس سبز طبعی 
(GFP)‏ نشانار سی‌توند یا مشاب آن در سلول بیان 
می‌شود.میتانبه کمک میکروسکوپ فلورسانس WUT‏ 
مشاهده کرد (شکل 4S diode LAY‏ 
* با تقد از lac,‏ که ضبت فلورسانس نها متاسب 
با cla‏ یون‌های Ca?‏ یا "11 می‌باشده می‌توان به کیک 
میکروسکوپ فلررسئس غللت موضعی یون‌های ORT‏ 
PH‏ داخل سلولی را در سلول‌های زندهدازه‌گیری کرد. 
8 در مسیکروسکویی legge‏ بسروتین‌ا و 


a 


مه تفکیک رکشت وله E‏ 


جای نر منیبیم نوی با سرعت Soe We‏ مي‌کند در 
میکروسکوپ لکنونیگاره(/772) lng Sl‏ یک فیلات 
تشر ghee‏ دریک مان SSI‏ شتاب Se‏ عدسی 
yl et ll‏ رب وه Sa‏ ی‌کند؛عدسیهای FB‏ 
وتصریری الکرون‌های عوری از موه رز مرک نها اه 
پرده نایش با دکنورهای دیکرمی‌تابنه(شکل 3.۲۰ چپ به بل 
نک ای مجو 2 هوا الکتونها( lp ho ole‏ وه از 
a‏ لکتونی ادنوه تحت hl?‏ له سرا Saige‏ 

حد کیک میکروسکوبالنونی اه بدلیل لول مج کت 
الکترون‌ها از نظر تئوری ۰/۰۰۰۵010 (ک‌تر از قطر یک desl‏ یا 
SE pte ply‏ میکروسکوب نوریو none‏ 
ty‏ از چشم غیرسلح می‌باشد با وجود این تفکیک موثر 
میکروستوپ gS‏ کر در امه Se‏ زیستی به‌طور 
قبل fade‏ کر زان حد ادا یبد تحت شرا هن 
می‌توان SSE‏ میکروسکوپهایالکترنی so ofS‏ ۰1۱۳ 
هید بخشید pipe ۲۰۰ LBS‏ بیشتر ار حداکرتفکیک 
میکروسکوب‌های نوی Atle‏ در بخش AY‏ چندین مثل از 
lye‏ سلولی و زیر سللی که توسط TEM‏ تصویبدری 
soda engl‏ 

به یلآ که Spa‏ با 114 یاه برشهای سیرک و 
تبیت شده atlas (on Ly)‏ ها بخش کوچکی از سلول را 
در هر پرش می‌توان مشاهده کرد. روش برش‌گیری نمونه مشأبه 
روش تهیه مره در میکروسکوپ نوری میباشد وبا فادها یک 
vst‏ 
nm‏ 


رت می‌گرد که sly‏ تولید برش‌هابی به cals‏ 
۵۰ رد (تکل ۹-۱۶ را لاله ye ol (iS‏ 
بستگیب دی Lie ay li‏ موجوددر 
bags‏ رن se Sy‏ وناز نموه Ss yee‏ 
ور alt ae gh‏ نهر TS‏ روشن بر 
می‌رسد وتپ اختلاف کمیدراجژی d‏ وجددرد به مظور هه 
تساو خر nis TEM‏ را حور هام مرح یت با 
دا بت به وی ات a Ses‏ سرب وا موم رنگآمزی 
she‏ هل نک فلزات foe‏ الکتروهایورودی رده 
(LS)‏ یک ay‏ رگمیزیشده با فلز تاریک به نظر 
میس الکترنهای پراکنده ده توسط عدمی‌های 


1+ Charged-couple-device camera 
2 Scanning coil 


۳ 


شکل تجربی ٩.۲۰‏ در میکروسکوپ لکترونی, تصاویر از 
الکترون‌هایی که از نمونه م‌گذرند وی از نمنههای پوشیده شده با 
فلز ge fly‏ تشکیلمي‌گردند. در یکروسکوب APM‏ 
کذاره (TEM)‏ لکترون‌ها با کرم شدن فیلامنت خارج شده و به وسیله 
مان in‏ شب اه ‌شود و در هی به وله یک wrt‏ 
ee‏ کداسور بر رون نون pe pe‏ لکرون‌ی که 
نموه کرد توط یک سری id abn ge‏ 9 
Be‏ ی شود تبروی دنر توبری زک شده شکب شود کنو 
سکن است یک برد لورت bb‏ عکامی یک دورن جفت شهب 
(COD) PL,‏ اش در سیکروسکوب الکتونینگاره (SEM)‏ 
ia tea gy‏ کاس وی رین ده شد 
le‏ مرک یخن هی نار یم میا ne dan‏ میهد 
IS logy Sly‏ 8 پخش شناد توسط یک دتکنور له aS‏ 
sear‏ مشود در هو نع phan Se‏ هد که کون 
gl‏ توس ولکل‌های ها ند re‏ مسر ستون نت 
bh‏ سا ای 6 ib‏ گرد 


تسفکیکک مسیکروسکوب الکسترونی ساره خبلی a‏ از 
میکروسکوپ نوری‌می‌باشد. 

pal‏ ای مبکروسکرب Sl‏ مشاه مکروسکوبنوری» 
Atlas‏ تفت اصلی در عدمی‌های Sash peng SD‏ 


۲ .. = 


در برش‌های ناک JF ells ayy‏ داد رین روش سلول‌ها 
نییبت می‌شوندتز دوه شدن اب‌توپها مامت شود 
سپس دردهاینیروژنمایعمنجمد می‌شوند وبداز آن SS ip‏ 
می‌شون. داز گرم کرد" به نموه برش‌گیریشدهآنبدی 
LST‏ می‌گرده سیس با ذرات طلای منراکم با لکترون که بهوسیله 
پروتنین A‏ پوشیده شده است؛ تیمار می‌گرند. پروتنین BA‏ 
پروتئین باکترییی است که به بخش Pe‏ تعام آتیبادی‌ها متصل 
میک Spy Seg SIE ST Jb 4 (UN JS)‏ 
Sipe yng LSI‏ تقطهای تارکیدیده می‌وند. 


توسط میکروسکوپ اتکترونیکایسو سی توانذرات رابدون 
canis‏ و رنگ آمیزی مشاهد کرد 

allan میکرومکوپ اکترونیگذاه موی نمی‌ترن بای‎ J 
و‎ ays تفه کرد زیر لول‌های زدهنسبت به‎ aj سلولهای‎ 
تکنیک‌های آملاسازی آمیب‌پذیر هستند.بعلاوه به دلبل عدم‎ 
و جرفال می‌شوند با وجوداین‎ ysis حضور آب ماکرومولکول‌ها‎ 
نمونه‌های زیستی تئییت نشده و رنگ‌آمیزی نشده را می‌توان‎ 
Py نوس میکروسکوییالکترونی گذاه مشاهده کرد‎ ad 
در تکنیک میکروسکویی‎ sl sare lad نموه ید در‎ 

۳ 

لکترتی را "؛ یک محلول سوسپنسنی از وه به صورت 
SEAS‏ بر رویگرید را td 0b‏ سپس در نیتروژن سابع 


منجمد می‌شودوتوست یک سری روش‌های مخصوص تحت این 
شرلیط نگهدری می‌شود. سپس نموه منجند شده توسطا 
میکروسکوب الکترنی مالمه می‌شو. دمای بسیار این 
(6 ۱۹۶ از تخر J‏ هی در bays‏ له جاگیری ie‏ 
رین نمونه | ica‏ در babs‏ طبیعی Aly‏ خودش دون 
بت کردن با دیزی Sia BU‏ ماهه کرد بضی از 
LIAL‏ برخی از وبروسها وقتی تحت این شرایط ورین 
کته خوهند شد با las S Se‏ کاموری از صدهاتصویر 
یک مل site‏ در حداتی مین به دست ral‏ ری تال با 
تفا زین روش مل‌هایی از یووم [شکل ۴۳۶ را ملاخله 
i‏ پمپ کسیمعضله که در قصل ۱۱ بحتگردیدهاست و سار 
پروتین‌های بزرگ‌تر که کریستلیزاسیون آنها شکل است را 
م‌تون به دست آورد. 


مر 
Chyoelectton microscopy‏ 2 


۵ شکل تجربی ۳۱ ذرات طلی پشیده شده با پروتین ۸ در 
تشخیس یک پپروتئین متصل به آنت‌بادی در سیکروسکوپ 
الکترونی گذاره مورد اتفادهقرار ی‌گيرند.(2) بدا به آتیبدی‌ها 
gel‏ دنه می‌شو تا با sy aay‏ خودان iy)‏ ما (MAE‏ 
برش نمونه Ca Bl‏ شده ورد میالکنش شود. سپس برش نمونه NBN‏ 
طلای aay‏ شده با Gay‏ ۸ باکتری 2۵۵ 5 نیمار میک 
اتصل ty‏ ۸ متسل شدهه ات ماب مین Fe‏ مولکولهای 
آنتیبادیباعث مشاهده یاه پوشین هدفه در اين مور کته در 
سیکرومکوب الکترنی می‌گد.(۵) بخشی از بافت کیدی توس 
at sali‏ و بر‌گیری شده و سیس مفابق آنه که در بخش 
(a)‏ توضیح داده a‏ تیمر گرید نا مان Quad NUE‏ شود. ذرات Mo‏ 
نا (le‏ شان‌هنده pots sth en MUS yp‏ اختصاصی در 
را کسیزو‌ها موجد lyr‏ 


Soe ping‏ نیون و در تشکیل تصویر مشارکت 
hg‏ نواحی که رگ sini‏ گرد eae Be fot‏ 
تتروکسیداسمیومبه‌طورترجیحی بخش‌های مشخصی از سلول مثل 
le‏ لاسمیی نگ می‌کند (شکل WF‏ را ملاحظه ند 


پروتئین‌های leg‏ رام تانب استفاده از آتیبدی‌هایویژه 


I Fa -مشاهدهتفکیک و کشت سلول‌ها‎ ٩ فصل‎ <i 
(شکل رنگی)‎ ٩-۲۳ تجریی‎ ED ra ar و‎ 
هسه‌ای‎ Se Sl abe ~ a 


(NPC)‏ تسویط تسوموگرانسی 
کرایوالکترون, (2) در توموگرفی لکترونیٍ 
مجموع نیم دی piled‏ دیدن از 
تمه دی که در eal IB Se‏ 
ثبت می‌گرد وقتی که جشم الکترونی و 


کت تب ید نموه کج می‌شود با 
iS jal‏ تملور دی که از 
ser se manag‏ 
(فاش‌های SL‏ جب) می‌تون Se‏ 
بت ]مقر این مات 
ul‏ یک تصویر هدیا شینی مورد 
ستده ق ی‌کبرد ها پل سا 
(0) هی gael‏ ند ازع نی 
دیکبومتيم دیسکویدوی("* سریا در 
یرون سیم منجمه شدند و تحت این 
pion apt‏ اکتونی 


مشاهدهشد‌ند. Ji‏ سه تصوير Yo‏ 


نفد پی در بی نان cis sb clea‏ ۱۳6 )از با (جب و ny‏ ای )ان ده 
Ae‏ وهای مت به فا نی هسته به سورت بخش‌دای از نش قابلماهده هسند وک فش( 
sp lel‏ سمفح غاء باکت Sy) lian‏ توسط ۱۳6ها p35 (if)‏ شده است. 


cle‏ می‌شود کب Sg‏ "مرو است CS)‏ ۳ با 
ملاحطه نید یک عیبتوم‌رانیکرایولکترنی این است که 
نمونه‌ها بایستی نسبتًازک و در حدود Yoon‏ باشند؛ این شخامت. 
یناکت (Teg) lags‏ ست که By Se any‏ 
Sore‏ مر امه را مگیرد 


all‏ بیکروسکوپ ترونی وهای پوشیدهشده با از 
abo sl Spake‏ سول‌ها وجزای نها مشخص 
of‏ 

tical YTEM به کیک‎ 


goals‏ فلزی(""می‌تان 
gD!‏ دراه شکل بسا yd‏ مها میت تحت 


1- Dictyostelium discoideum 


2. Tomogram 3. Metal shadowing 


aber‏ ویروس‌ها دی پوخش با کبسید مبشد که 
Dae gens‏ یک یا چند JS (ay‏ شاد وبه طور 
مان ریش se‏ در hag Se‏ لکترونکاو تاوی ین 
os‏ را می‌نون J‏ چندین وی مشاهده کرد با فاد از WU‏ 
abe rls‏ مد lie‏ به یل oe iy‏ رات 
ساختار سه‌بندی کپسید را تا حد تفکیک Denim‏ محاسبه نمود. 
مها lad yl‏ شکل ۴ ورد شده ات 

یک روش یشرفه ان تک کاولکترون توموگافی 
میبشدکهبه محقان جزه ی‌دهد ساخترهای سهبددی نامک ها 
J‏ قلبگیریشده درخ اه شین نزدیک به 
Ge‏ ند دان روش دنه وه poe‏ 
خیی ee‏ حول محور ام به یم کون کج شدهاسته 
این wiht‏ نموه راز جها مختلف م‌تون شاهده کرد 
(Tab J)‏ سپس تاو توس کته صورت مدای 


coe | 


اتخلیص اندامک‌های سلولی 


در بسیاری از سعالمات ساخاری و عملکردی سلول‌ها 
مایا SB‏ مشخص زیر وی شروریمی‌نید به 
عون مل: در یک مطامهپروتمیکسی که بر SAS sn‏ 
تخیس شده‌از فزه قلب له ود وش انیم شد ۵ پروتین 
abyss‏ مشخص ند که ۱۶۳" از gl 6 SAS Ug‏ نایک 
Jae‏ نشده ود چندن atin‏ تها در تکندر‌های وا 
لول‌ای یه بافت شدند. تعین عملکرد این پروتیهای 
میتوکندربییتازه کلف شده هدف اصلی تحقیق اخیربرروی این 
نامک یبد eg‏ مابه برسی چشین روش رح بای 
جدامازی nS‏ مت میرم 


تخریبلولی باعث آزدسازی اندامک‌هاوسابرمحتیات 
آن می‌کردد. 
کم رل در تخلیص ساخترهی زر سلولی دزی محتوات 
gle‏ ه یه شکست gL‏ ای و در صورت وجود دیا 
poe oa pl ath ple‏ و نمک sae‏ 
سمولاً SL‏ ایوتونیک (HIV)‏ با ترکیی از نمک‌های ae‏ 
J aa‏ سلو,ق ده ip‏ از وله 
می‌توانباهمزدنسومپاسیون لول در همزنباسرعت با 
oul‏ نها در مرش Apel‏ بافرکانس AS‏ با (psa)‏ 
شکست, غشاهای پااسیی را هم‌چین مین توبط 
صسوزیز ها بات یه که ده لول‌هاد ما فضای ریک 
ینمی و ole‏ همزنیزور و تحت فش قارمر‌گیرز کرد 
فش موجود ین دور هموزر و هل بات پگ و شکست 
اوه کرد 

بذک Seal‏ ماه لها در محولهای هیک 
قزر ی‌گرد آب به clan Ul Bb‏ می‌بد ol‏ من که آن 
Ee bare‏ ون کر lye‏ موجود در داخل 
لها ol late‏ جریا vind‏ مین در نوزم کین 
لول تیف غشایپلایی وتیل در پگ آن فده کرد 
lage‏ محلول سلولی در 6** نهدری می‌شوند تا فلیتآزم‌هاو 
ای be lull‏ نود 

+ شکست سلو یک مخلوطی از اجژی سالی شتور 
apes ip‏ من ان اد هی Binge‏ 1 


|. Preparative 2- High-Speed blender 


a le‏ دست آورد. در این روش all‏ یک لایه کی ا فلز 


شده یا منجمد شده 


20h be‏ وری نونه زیستی 
بخاردهی می‌شود (شکل ۵ ag AIT‏ نمنه با اسید و ماه 
tl otis‏ حل شین سلول می‌گردد ویک رای انز یر 
gle‏ می‌گذاردکهتومط میکروسکوب الکترونی Bo i‏ مشاهده 
است (شکل ۲۱ 

به‌طور جایگزین میکروسکوب الکترونینگاره (SEM)‏ محققان 
اجاز یدهدکه سطوحنمنهای برش ABs ety cL‏ 
رامشاهده کنند. یک بیمالکترنیقوی در داخل میکروسکوپ سریً 
نموه سکن میک مولل‌هایموجد در اه رنه هی 
میکردد و اعث زد شدن الکنرون‌هایثانویهمی‌گدد که در 
دتکتورسیتبلاسیون جمع می‌گردد؛ سیگذال حاضلهبرروی یک لوله 
اش gulf‏ که ashe gan slag gh aie‏ نیش داد 
٩3۲۰ JE) yo‏ سمت راست را ملاحظ ند به یل Sal‏ 
yi slag AO‏ تلد شده در هر نقطه زنموهبه زویه پم 
لکتونینسبت به سطح دزد میکروگراف اکترنینگاره نها 
ظاهری سهدی بستگی داد (دکل AND‏ قدرت تفکیک 
میکروسکوپ‌های i‏ که توا مت پوشش فلز محدود 
شده است. تنها Ly ai‏ ۱۰۵۸ است.که در مقاسه با لزارهای گذاره 
aS jhe‏ استد 


میکروسکوپ الکترون: روشها و کاربردها 
وهای مود فده در یروسکوب اکتی 
گذاره aay Ugas (TEM)‏ تبیت,آبگیری: 
برت‌گیری وسپس تومط قت سین 
اکترنی نمی گرد 
* سومیه Son‏ الکترن Hist WS‏ 
نموه‌های زیستی آب‌دهی شده. تثبیت نشده. و رنگ‌آمیزی 
شده را las‏ یکروسکوب الکترفیگذاره شاهده 
کرد هدر یرون ماع Labbe» paisa‏ 
گهای منود 
* جریا VAS plas‏ مینون در دای 
Ltd one‏ ره وسله HS ge Kg hes‏ 
uals‏ کرد. 
shag bags |‏ کرو نگاره 
می‌تن از SCHL We‏ رش‌گرینشده و 
فز gage‏ اجاد کرد 4 Suite i‏ میسن 


شکل تجربی ۹.۲۴ به کمک میکروسکوپ الکترونی نگاره 
(SEM)‏ می‌توان تصویر سه‌بعدی از سطح نمونه برش نيافته به 
دست آورد.نکلفوق mia) SEM ype‏ لو 9 مد 
gla Se‏ شب گشتی از مج لومنی سلو‌هاكشیده شد‌ند 
سفح ای pep‏ دزیر ented‏ بات تال آن بهبافت وی 
ane‏ ین تسیر سلولهای shag‏ با شکل SSA ANE‏ 
py‏ فیس نی 


hie‏ کرد به یل اک کید رت دا IMS Ie‏ یک نع 
dbus Jobe‏ از اين cab‏ در بسیاری از مطالعات اننامک‌های 
ial gs‏ م‌شود. با pry‏ ین ماس امتح بای تعام 
lacie‏ و سلول‌ها مشاه می‌شد وه با عمال تغیاتی در 
روش‌های فراکشن‌سازی سلولی می‌تان Bip sil‏ ر 
جامازی و تخلیس کرد 


باسانترضوژکردن می‌توان gh‏ نامک هار تعکیک کرد 

در فصل ۳ ااصول ساترشوژکردن و کارردهای SS‏ 
سانترفیوز را در SSE‏ بروتین‌ها و آسیدهای نکللیک ملاحظه 
کردیم. ررش‌های مشابهی در تفکیک و تخلیص اننامک‌های 
مختلف Sala‏ از تظر god‏ چگالی مقاوت هستندو در تیه 
نبازمند رسوب در سرعت‌های منفاوت می‌باشد. مورد استفدهقرار 
Se‏ 

بسیاری از روش‌های تفکیک سولی با pale‏ افتراقی 
هموات سلولی فلت شد‌در سرعتهای بلغا می‌کدد(شکل 
٩.۵‏ مد از هر اریز در دت ae oj‏ مایم که در 


1 Vacuum evaponator 
2. Grd 


شکل تجربي ٩-۲۳‏ بوسیله ante‏ فلزی می‌توان جزئیا 
سطحی اشیا کرچکتر را توسط میکروسکوپ الکترونی گذاره 
مشاهده کرد )0( ونر وی تلع میا شید ید وسپی در 
Oy ais oS‏ خشک می‌کردد (() شبکه""تمونهتوسطا 
یک فلم کی از یک فلز تین بو با ملک یام 
gi‏ گر شده خر مود وشن می‌شود pn LO)‏ رسای 
iy‏ نون سپس توسط یک فیلم کر NS‏ لکد بخ میشود 
پوشیده یو (6) سپس مه زستی توسط مد و یدنه حل 
298.4 68| و له TEM‏ مشاهده مود در مکروگراف نی 
oot‏ ای نمی ote‏ ده این رشن به ظر سس - در 
Sy Saab le‏ که اف cad AS Sts‏ 
به نظر می‌رسد. (0)رپلیکای aval‏ شد ب yesh‏ فیهای زیر 
سافتری کلان پوست gS‏ پروتین سانتاری مهم دنه 
ais yd cis aia lech y lp‏ ۲۰۰9 اند 
اگوی وزه تکزری ۲۵۸ bas ip gis)‏ در طول هر فیر UB‏ 


athe ریت‎ 


JS‏ تجربی ۱۵ نیقی گام ال در فکیک هموژنات سول clips ate‏ سل از شکست سوه به وود مد و 
سوب مقر ain‏ سم ات ده سپس در یک سرعت مایم تنیز مک هه رین مک سوب ید سپس لول 
رس در Sp lee‏ موکدریاکرپلاستها sani‏ کیزوم سوب ند ایو دی مانتیو ماش که 
Sey fie pal‏ سوب gh‏ پلاسمای فطاتشبکه eed‏ ول وهای Sie‏ ی ود. Ay‏ 
Sb‏ ریزم. پل benim‏ کوچک, و eB‏ کماکسهای نیس زب 
سول )2 محول lhl‏ بدا تیور ۰۰۰۰ ب مد ۲ ماعت ای ماد 


به مت یه در 


سرستهای پیت 98 در لول یتنا 


شکل تجربی ٩.۲۶‏ مخلوط فراکشن lal‏ رامی‌توانتوسط 
hl Jy le‏ با شیب چگالی به مزا بیشتری تفکیک PS‏ 
در ینم کید موش موادموجود دررسوب Lolo‏ از Spe‏ 
AND JS) 38 ores ۱۵۰۰۰۶‏ و بر روی ی از محلول پر 
چگال من سااز در یک I ple iY‏ شد با جام چنین 
ساعت سوه امک به ما متسب هم چگال خود در محول 
حکت کرد و در SSG shaw tinge eel‏ بت یمه از 
A ns Se‏ قبل j‏ شکست re ile‏ سار کمی 
de Can‏ می‌رد در طول ae yl‏ درجنت به dy‏ عمل 
تسیز ob‏ سلله می‌رد و به لیزوزو‌ها مق mate‏ دترجنت 
باعثمی‌شودلیزوزو‌ا تم کتر نسبت clo a‏ رادشه باشند و 
بدین ترتیب از ینوکندری‌هابهخوبی SS‏ 


روا 
و12 
اس پتوکدریها 
۱89098 


i Remeron 


۵ شکل تجربی ۱.۲۷ وزیکولهایکوچک پوشیدهشده gl‏ تن به ay sa Ua any‏ پروتن مطحی وزیکول وبا ال به 
سلولهای AS‏ تخلیص کرد. در يس te‏ سومپانسون غشاهای کید رت با a ag oe PE ayy aly‏ اون پروتبی ست که سلح 
do‏ سین lyase‏ ین مخلوط سوسانسو GSH‏ سیورس وس شاه گرد این رید سل شاه 
Sos‏ رون a eign lathe A‏ له SATU cian ASL a) he Jalna Poca‏ متصل SAG‏ 
soe JB Jalon Wad‏ بای Shh 2 Sat‏ وگول Sich SS‏ با سرعت ook‏ ماو کرد ون 
ازلی کرد )یکرت Si gin 95D‏ که Sf‏ بشید شده lp‏ صررت متعل به سل 06 رشان میهد 


بررسی‌ای میکروسکوب اکترنیانات کرد در یک روش 
جایگزین abi‏ نو gd‏ نامک از وکول‌هان مر 
مخصوص استفاده کرد برای say be‏ ستوکروم ) ننها در 
api er Mlle pe‏ رای حضورانبروشن در OST‏ 
لوزن نشاندهند alge olay Sol‏ بطور 
مشابهکالازتغه در پراکسیزومهایافت می‌شود اسید ad‏ در 
لزوزرم‌هاو یوزم‌هتته در gel St‏ خشن یا sine‏ 
ce‏ می‌شوند. 


آنتی‌بادی‌های ویژه اندامکسی در تهیه اندامک‌های بسیار 
خالص مورداتفاه قرارمیکیرند. 

جد از jg Sle‏ افرقی و سانترغیوز LILA‏ شیب IS‏ 
sages‏ سول مسواً حوی jae‏ یک نو iS ge Sal‏ 


Peet 


1 Supers 
3. Equilibrium density gretient centrifugation 


الا eal‏ ید حول رب "ده یشوه چداشدو 
در سرعت لتریمانتییوزمیگد. بخ iy‏ حامل از 
سانتریفوژ که رای مخلوطی از نامک‌های مختلف, هسته‌ها و 
ذرت ویو hye‏ رای غلبمیتونبه‌طور کال بان روش 
تخلیص کرد 

بخش Job abt‏ سنتیوز تیا مین توسط 
ساتریفوز ای باشیب Be‏ "تخل کرد این روش اجزای 
eV ane‏ نها Spo SG‏ ماک SG‏ 
مجددً Sp‏ دید آن برروی شیب از یک مادهغییونی مت کم مل» 
ساکاز گلیسرولقارم‌گبرد. Sp‏ لول در سرعت با Le)‏ 
۲۰ به مدت چندین ساعت سانتریفیوز می‌گردد POM‏ 
Ul Io Saipan aw le‏ ای ale‏ افش باب 
است (ATF JSS)‏ سپس late UY‏ با پمپ کردن 
che‏ وه ایو ریک وله ایک به رون بزبیمیکردد 

به یل Sol‏ هراندامک دای شکل SiN ge‏ 
متحصر‌ردی adh‏ خلوص نامک تخلیص شده متا با 


rsd hens 90 3 


تخلیص اندمک‌هایسلولی 

شکست gl‏ توس هموزاسبون, cr Sage‏ 
یا سیر تکیکهامجر به Salada‏ از آن میک 
آملس Soe pla sls‏ هنیک Col‏ تشمیف ای 
پلاسمایی شده و yl‏ مستعد شکست aS ye‏ 

روز فترقیبی درپیهموزت سول موجه 
all yap abel‏ نس تخیس شده 
yep He ISOS ye‏ چگلیفرقمی‌کند J)‏ ۵ 

dtl J‏ مالیا ثیب چالی bel‏ موی راب 
حسب BR‏ 


جدا می‌کند. مي‌تران در تخلیص بیشتر اجزای 
Le‏ دز مانتیو a‏ تاد کرد (شکل 1۶ 

| تکسیکهای ایب‌ونوزکی کت در انهار 
aol sl‏ ضدپروتین‌های lil Sol py IB‏ 
میشود در تخیص آننامک‌ها و زیکول‌هایی با ندازه و 

8.۳ مشاه تاه مشود (شکل‎ te 


PRR)‏ جداسازی. کشت و تمایزسلول‌های سوجودات 
متازوان 

lacs‏ جنوری و Als‏ رای نع متوعی از سلولها 
Sa esp dye‏ یوشیماییومواکول Se‏ 
سولی هموژنانجام می‌ردد در قسمت ول این بخش Sipe‏ 
قدرتمندی بنامدسته‌بندیکننده سلولي فعال شده با فلورسانس. 
dh (PACS)‏ م‌دهیم بان زر abe‏ که دی 
cee aye‏ سولی وهای هستد را می‌تون از خوط 
یچیه سول lb Sin‏ طریق معق i a‏ جسیت هموژن 
نع Sian alan hoe‏ با ار رو 
SoS pace Ss‏ در کشت سلولهای kala Pa‏ 
oS 8‏ کشت سللهای له ین سنیاست که on Se‏ 
که مستقیً از جنورجداسازی می‌شودرا در آمایشگاه تحت شرلیط 
رشد وق حدقل به مدت چنینتقسیم فا و نگهدزی شود 

ely‏ مشخصی از سلول‌های sly‏ مخصوصا gf‏ دسنه که از 
ills goo‏ می‌کردد رکشت متحمل نمی wast‏ عنان 
الما توضیح als‏ 20 چکونهپیش‌ساز سول ضلنی در 


1. Crude Preparation 
2. Fluorescence-actvated cell sorter (FACS) 
3+ Primary cells 


awake‏ مونولنال وژهپروتینهای غشاییاندامک‌ها 
بزاری قوی در تخلیص بیشتر چنین فراکشن‌هایی می‌باشند. Ble‏ از 
این مورد تخلیص وزیکول‌هایی استتکه در لح خارجی خود دای 
پروتئین کلاترین می‌باشد؛ این وزیکول‌های پوشیده cand‏ که در 
تشکیلآندوومزغشایپلاسعیی مشارکت می‌کند VAR‏ 
در فصل ۱۴ بحت کردیده است.آتی‌بادی sep‏ 
که به حامل yh SL‏ متصل شده است می‌توندبهطورا 
این وزیکلهایموجود در حول خام wee‏ 
ک لکمپاکس آنتیبادی را م‌تون به وسیله انتیفیوز باسرعتکم 
Sel‏ کل AAV‏ در یک تکنیک ماب هی فلزی 
ریز که با sual‏ ویژه پرشاده شده استء استفاده می‌گردد 
اندامک‌هایی که بهآنتیبادی‌ها متصل می‌شود و در نتيجه به 
دانه‌هایفظری نز متصل gis‏ تسیک آهن‌رایکوچک از 
لول bl‏ تخلیص میرن 

تمای bag‏ انوا متتوعی از وزیکل‌هایکوچک در 
bil‏ ماب ji)‏ :۱۰۰0 .۵۰و چگ یکسا میبشند که 
تفکیک UI‏ را توسط نکنیک‌های ساترییوزی از SAS‏ با 
دشراری موه کره است. نکیکهای یمنووزیکی در تخلیص 
cla‏ وی ین Win‏ سیر میدمیباشند. یی متال 
سلول‌های DALE ape‏ رای اقلهای SS ay‏ 
(GLUTA)‏ میباشند که در غشاء یکی زاين نع SBS‏ 
gh SS‏ این به این سلول‌هااضفه م‌کرد این 
وزیکولها با غشء tial J ples‏ می‌شوند و تدادقل‌های 
Ali HE‏ می‌دهند تکار خون جذبگرد. مورک در 
فصل ۱۵ خواهیم دب ان فاد در حفظ غلظت مناسب قند خون 
حیانیمی‌باشد.وزیکولهای دارای GLUTS‏ را می‌تان با استفاده 
hj‏ که بهبخشی از پوین 74 مت)موجود در بخش 
Say Spite‏ متصل می‌شود دا کرد هلر ebb‏ 
gh iy‏ تال که در فسل ۱۲ بح کرد 
slash‏ وی وهای سلحی aig‏ پا کیک کرد 

SSS gpl byes JS‏ را زمنی SiS go lita‏ هیچ 
یبای وهی با نامک تحت allan‏ مجود بش به همین 
منوره نی که رون Solty plik‏ اد aS‏ هی 
که برچسب api‏ اد م‌کند مق He‏ برچسب در بخضی از 


استهر میتون eye‏ 


Morin‏ برد هب سمت ath gate‏ ال ین بای 


پرویننوترکیب در ول تحت tall‏ تی‌ادیموکلونل یی توب 
که دبا شرع باهش در ods‏ نامک مود سفق anf‏ 


| oy eee 


A‏ شکل تجربی ٩.۲۸‏ به کمک دسته‌بندی‌کننده سلولی فعال شده با قلوسانس lpi (FASC)‏ سلول‌هایی که با فلورسنت نشاندار 
aad‏ را تفکیک کرد. مرح (0): موسپاسون la be Be‏ نادار ons‏ یک bia ("thay gle) AL‏ می‌گد و سلوله از جلویپنوی 
تور یر عبر می‌کنند. رحه yy (O)‏ فورست شر بفته و نو رنه شدهتوسطا هر سلول هر ناه یی می‌گرد از مین نور خش شده می‌توان 
ندز و JSG‏ سلول رامین 26 (doe‏ سپس سوسپانسیون Sj‏ دهانک عبر داد می‌شودتاقطزت کوچک داای یک سلول واحدتشکیل گرد در 
موقع تشکیل هر طر به من leg‏ سلل بر الکتریکی ol ge‏ ده می‌شود hop lab) ao ye‏ هیک ار کتریکیمفرت داد 
توسط یک میدن SSG SiS)‏ شدهو جمعآوی Sl DB wpe‏ بای دسته‌بندی هر قطره a aly‏ من لزماست می‌تون در هر ساعت: 


(ملول‌های ذخر ده جرب عصب aie jae‏ 
alle lye‏ نسم زیون برری ان جسیت ای 
هموژن انجام داد در بخنی‌هایی از اين فصل نشان دادیم که 
چگونه abl ad‏ بیش eae‏ لول را تسیل 
J ol al » whos‏ چگرنگیاتفاده از سللهای ونژ 
کشت تده رادر aly‏ این آنتیبادی‌ها ضرح خوهيم اد 


1- Sheath 2. Cell ning 


۰ مین لول از ان دستگاه yp‏ دا 


ali gS bp‏ ای اد و وهای تما علانیتشکیل 
دهد ان موضوع تیا یک سبستم خوب رای مطلمه ان اند 
تکوینیمیبشد ره ییا یاوه تا متحملچند 
aye ape gah‏ ما در Sy‏ از نها چهش‌های Salem‏ 
Wig lal)‏ آنه جر م‌دهد goal you‏ 
رشدکند در سار از مواردیک سل دیون bee‏ 
ji‏ وهای مشخص تبیل کرد gl‏ فان کون کرد 
ae ML‏ می‌شود. چون ان سلوله زر ژتیکی هموژن 
هستند بای ald bla‏ و نتکیمفید tl‏ بضی 
oS a yl J‏ یافهبهسلول‌هایویژه من میت 


tn‏ سلوی و ملک 


از سیر رها sage‏ میتانبه ری مان 
0۱۸,۱۷۸ موی وین شکل oil‏ موس وله اه 
کرد فادها Jy p FACS‏ ناه لو bj)‏ قنور 
ke ee 0۸۸ jo ly‏ سس نم شده از 
Si,‏ متصل شده به (DNA‏ را انازهگیری کرد 

ری مان DNA‏ سلو‌هامی‌توان هماندساری 


DNA‏ ره که شاخصی از یشرفت Spy‏ سول 
dal)‏ ۲۰ 


کشت سلول‌های جانوری نیز به محیط gd‏ از مود غذایبی و 
سعلوح جامدویژهدارد 

بر خلاف بسیاریاز cle jhe‏ با کنرییی ad iS‏ کشت داده 
می‌شوند رای کشت سلول‌های چنوری نیز به مود غاییوژه و 
ظروف ویژهپوشانده ans‏ نا است. بای Spal‏ بافتها یا 
سلول‌های کشت داد ده Cal‏ طبیبی ده اند aah‏ دما 


pH‏ قدرتبونی و دسترسی به ود غذایی ضروری SU‏ مشیه 
شریطبدنموجودزند اش سلولهای fb jadi ep‏ 1 
در یک مایع غنی از lt aly‏ بنام محبط کشت در ظروف 
بلاستیکی با لامک قا مهن سوه در انکواتوهیی که در 
ها pal be‏ و رطوبت Sa‏ تحت کنترل است؛ INS‏ 
میشوند هلو گر از Sb sil‏ بقارجی لب به 
oe‏ کشت آن‌پوزیکهاییاضافه می‌کرددبرای محانت از 
آودگیهای بت محتغن Vip‏ رف سلول‌ها اویش می‌کند. 
موانی | به محط کشت اضانه می‌کند. و نیز نمه‌ها در 
Wate‏ درایهوایآن در JO‏ چرخش dy‏ شدهاست 
دستورزی می‌کنند.فلترشدن هو col‏ حذف میکروگنسم‌هاو 
sin yl ple‏ موجد در هوا می‌شود. 

hore‏ کت سلولهای sie‏ ایتی ٩‏ ادآمینای که 
سلولهای جنران مرها 9 به ست of‏ نیسند را aS gat‏ 
علاوه بیشترسلول‌های کشت داده شده ه سه for alin‏ که 


نها در سلولهایویژهجانوری ستزمی‌شود, یز نیز دان. AS‏ 
ضروری دیگر محیطهای کشت سلول‌های جانوری شامل 
وتامنه؛ تمک‌های مختلفه اسیدهای چرب,گلوکز و سرم 
ye‏ سم ماع بخش غیرملول خن لاس Sh‏ بد 
از اخته شدن Lad‏ بهوجودمی‌ید. سرمبسیاری از فاکورهای 


۱ Scatter 2 Coated 


به وسیلهفلوسانتومتری می‌توان انواع سلول‌های مختلف را 
تفکیک کرد 

بضی از نع سلول‌ها باه نی cia Se iJ‏ 
هستند که وان نا براماس این ویزگیفیزکی تفکیک کر 
ای Jt‏ سلولهایسفید خون (کوسیت‌ها) و ول‌ای قمز 
خون (یتروسیت‌ها) Sel Lb‏ اریروسیتها هیچ Ss‏ 
Jala IB aL‏ از یکدیگر 5b‏ بایان Ua Sp‏ 
را میتون با سارفو Mt‏ با چکلی که در We‏ توصیح Sob‏ 
تفکیک کرد به دی که ae Bj he‏ | نی‌ون به 
Yl‏ نمی داد LOSS‏ مل فلومیتوتری در SKE‏ ان 
aye‏ فاد رل hg‏ 

در فلومیتوتری سلولهای مختلف y‏ امس نوری که نها در 
زمان عور از Ibi te‏ خود easly‏ و gee‏ که 
خود نشرمي‌کننه inde abs‏ رین می‌توان به hag‏ 
a ela stags‏ یک نوعویژه از مخلوا سول 
تمین کر. توا SACS‏ بر اه فلومایتومری stl‏ 
می‌نان یک با جندنوع سول رامین chin‏ لول دیر تخاب 
کرد و آها | دریک ظرق کشت wily‏ دسته‌ندی کرد JS)‏ 
۸ ری مال» هرا یک یبای ویهمولکولسطف لول 
به یک رنگ فلررست متصل شود هر سللی که اين مولکرل | 
داشنه بشد به نتیبادی متصل شده و در زمانی که در FACS‏ 
فلورسانسکند از سای سلولها دا م‌کرد.لل‌هایتفکیک شدء 
از سار سولها را میتوان کشت داد 

روش FACS‏ در تخلیص نع مختف so te gla‏ 
که هر کدم از نها در سطح خود یک یا چندپروئین وی 
بادی thy Sty‏ خردمتصل می‌شود ب‌طور 
کستره مود ela‏ قر DoS‏ بای مثل ها سلولهای T‏ 
سیستم یش در سح خود پروتین‌های 103 و2 رن 
حفور این پوین‌های Ct alan‏ می‌شوند ک لول‌های 7 به 
uae sbi hl‏ خونی با سلولهایمحال Sapte‏ 
ran‏ 

ممکن است که lat‏ مخاطیسی کوچکی یز در ین فریند 
استفاده شود و نیازی به فلوسایتومتر نباشد. دنه‌ها توسطا 
آنتبدی‌های متوکنال وژه روتتین سطحی منل LCDS‏ 
2 پونیده apd ge‏ ها سلولهایی که دای این noting‏ 
ae ate‏ مت می‌نوند و تسا یک Sigal‏ کوچک از 
مخلوط ibe‏ دا می‌گرد 


این به 


© BRE wees 


سدنی lS AS‏ رشد nn‏ ویژه و سار ترکیات 
ab cha‏ رخف a pb‏ ای و مخمر که در 
محیطهان milage‏ میناد Re Sb‏ ساولهای 
I ge‏ تهب ae ep sy‏ رد i‏ این رورت 
Cal‏ پروتتنهای ca‏ سلوی رکه مرکوهای چسینده 
(CAMS) Je‏ امده یو پر Se Si‏ این 
رتیه لها اه ای سوه به تنیمل کلژن 
Jase Je US Sail geil‏ می‌کند مانریکس 
syle clase seri ob‏ را ال کرد ات و 
محیط J) oe LSAT hag‏ 1۹ سیر از سلول‌ها 
aig‏ یه یا SOS‏ و 


متصل شوند و رشد کنند 
بسیاری از لول ها اجزای ماترکس eS‏ سلولی (ECM)‏ 
تج می‌کن که به مطوح ظروف کشت چسبیدهوبهاتصال 
ولا نورد سلولپکمکمی‌کد. سوک بورویشيشه با 
ظرف بلاتیکی کشت ده میشو تک باه و one‏ ۴۱۴ روز 
بر حمب سرعت رشد توده ال مشاهد‌ایاجاد ین که نی 


ده میشود کونی دای زان سول مشخص athe‏ که از 
نظر یکی tthe SS‏ بضی ار وهای خونی تخصص 
dem ude re‏ را می‌تونبهصورت سولهای واد و 
مومبانسبوننگهدریياکشت 39 


باساده از کشت سول وی می‌توان yl‏ سلولی راطع 
کرد 

gat‏ 9 تیه کشت سلول Sop lac Pay‏ جانوری 
fo)‏ پوست: کی کی ell ue JPL‏ منطو تیه 
سول ری کشت lai a tl‏ سول با سول و 
ماتریکس با لول شکسته ون ای od‏ ان قطات بات 
لا کل 


بایک Jo) Man‏ تسین زیم هدوزکنده 
ab‏ دوه وهای وهای دو (EDTA Ji) i‏ 
که محیط راز "06۳ و GMB‏ می‌سارند نیمار می‌کند 
ets aS ler‏ سول ناه لس درد این 
ایک peal‏ حذف میک غیرفلمی‌ون؛ سار موکول‌های 
ie‏ ال که به سم واسته نس ih‏ رویز شوت 
is le‏ ند سپس سلول‌های زا شده در ظروف خی از مود 


Progetitor 
‘elkadhesion molecules (CAM) 


rimary cell Culture 


شکسل نجربی ٩.۲۹‏ سلول‌های 7 متصل به آنتی‌بادی‌های 
las‏ قورسانس مخصرص دوپروتین spe che‏ توسط 
۳465 از سیر lage‏ سفید خون تفکیک میشوند.سول‌های 
Job‏ از موش تشد وبا بای موکولفورسنتقرمز یه 
پروتین سطع سالی 2103 و آتوبادی کال فلورستت سبز وی 
رین سطعی وی 70912 تیار شدن من که ln‏ $5 
FACS,‏ عبر ued nd‏ سب و تم متشه اهر سول 
ثبت مود هط دنه یک سلولميباشد نما وان 
سب |محور عمودی) در بر en‏ قرز (مور A‏ زان سلول 
Jobe‏ نشان می‌دهد که تقبًنیمی lel‏ سلول‌های 7 هر inp‏ 
3 1192 در ols he‏ ین می‌کند جرک رات الا 
ده لا که ماس wh‏ انشا میدن رک چپ 
(ale‏ مار کی از ین رتیه رین کرد ود تیجه ساب 
سولهای aie‏ به جز سولای 7 مین به مقس IB‏ 


مجوهی ععودی وی توجه شود 


ton‏ روری بای کر هی ng‏ اد م‌اشد 
ان فاکوره ال هومون دی Sadi‏ سنا 
آهن اه HSE‏ دسترس مها Se‏ و سای از وهای 
ath ty‏ باه a‏ لها یاب وهای رشد 
oy ton‏ ند که در سر وجد A ad‏ عون تال 
پش‌ماز ۲ سلولهای ریز خون نیز با نتوین و 
لنوسینای نزب یکین داد (قل ۱۶ تعددکمی از 
itn a‏ امین در مها کشت بون که 
دای gaggia‏ شهب ge‏ ما 


A‏ شکل تجربی ٩.۳۰‏ (شکل رنگی) la‏ سلول‌هایاولیهماهواره‌ای موش |میوبلاست) بهسلول‌های عضلانی در محبط کشت. لول‌های 
وله رای مرش تحت hep?‏ یی a) as af (cA) ihe‏ کشت داد شدند (ba)‏ تسایر لاف فا ILE‏ سین سای 
چندهست‌ای را درهنگامتمیز عضلانی تشانمی‌دهد. (Ue)‏ رنگ‌میزی با آتیبادیفلورسانس قرمز یه زنجبرهسنگین میوزین تشن می‌دهد که این 
پروتین DL oy‏ در هگم تمیق شدهاست. با رنگ‌آمزی هوخست basen (il)‏ مین شنساییکد. مه = Neem‏ 


yelp‏ اگر درموقع جداسازی سایر سلول‌ها دقت بیشتری در جهت. 
حذف آنها انجام نگردد در کشت اولیه غالب خواهند بود. 

نواحی مختلف جنین مهره‌دران نارای میوبلاست می‌باند, 
میوبلاست‌ها پیش‌ساز سلول‌های عضلانی می‌باشد که سری‌تر 
تیم م‌گرد و به سای خش‌های Paes Sle Gee‏ 
بضی نقاط age‏ پشت سر یکدیگر enti SJ‏ سلولی Wy‏ 
متوقف می‌کند و به یکدیگر ماحق می‌شوند و یک سلول بزرگ چند 
هسته‌ی به ام میوتیوب تشکیل مي‌دهد. همزمان با اتصال 
میوبلاست‌ها به یکدیگر, این سلول‌ها سنتز چندین پروتلین ویژه 


غذایی و معیط حاوی I pe‏ اه می‌شوند تا به سطح نها و به 
یکدیگر بچسبند یه lan fate‏ بیوشیمییی با کشت‌های دیگر 
از ملول‌های شلاتور ale ge!‏ رای براشتنسلولهای 
Jats‏ طرف کشت wll |S) Gu Jas)‏ میشود 
فیرولاست‌ها عمه‌ترین سلول‌ها در بافت‌های پیوندی 
tle‏ که یه طور ول GMS ae ECM AS‏ تولید 
a‏ ان بهمولکول‌های چسبندهسلولی متصل می‌گردد و به 
این طریق سلول‌ها | به سطح متصل می‌کند. در محیط کشت 
قیرولاستها میت به سیر سلولها روت تقسیم می‌ردد 


te 


عضلانی Gl‏ ی‌کند که ی تکوین و عملکرد عضلانی ضروری 


)۵( ars 


شکل ٩.۳۱‏ مراحل کشت سلول. () زمائی که سلول‌ها از بافت 
A‏ جامازی و کشت ده یود برض SO syste‏ 
لب فیرولاستها) شوعبه شدم‌کند؛ وی هم رفته مین رش 
یش hae‏ فا منی که la ph‏ بنینده جمعوری و رقبق 
گرد در رو درگ کشت اه شون سوش سلوی ۵۰ نل شرع بد 
agen‏ از دزن مان رشد Sicily‏ درمز 
aye ell‏ موجو در مب کشت نووع هقف کردنرشد 
خود doce) So‏ (0) در محبط کنتی که از سلولهای موش با سیر 
oS‏ تیه ندهاسته مرک موی وه نان ده نشده ات به 
هرا ظهور هی سل در دا رد مشهده ینود قتی که ین 
سلول‌های در J‏ قسیم رقق شدند و اجه رشد یفده شروعبهازدست 
دذن اسب رشد نود می‌کند و بشتر Atel‏ ود موف میناد 
oe)‏ کنت Josie‏ بیری مو؛ سلولهای سیر ندری دجار 
SAE‏ کی se‏ این جهش‌ها Sally‏ می‌کند تا ده 
مد و تقسم خوتازمایک محط کشت پر واه دهند این 
لوا رده یمیش که هر اه ght‏ صحیح ربق شده و مود 
ge‏ در نارشان قر ده شود papel ght‏ رشد مین به 
چن سلول‌های وهی گنه ینود 


1- Satellite ells Nonouherent 


3-Cel strain 


4 Cell senescence 


است. سلول‌های تک slain‏ مشایهی در عضلات بالفین» که 
سلولهای igs etal” esl‏ می‌تون با یکدیگرتکیبه 
شده و موتیوبایجادکنندکه بهطورخودبه‌خودی Spa ating Fae‏ 
عضلانی Sy neh Soe‏ میوزین راغ کند.همنطور که در 
شکل ۳۰ نشان ده شده است ان sal‏ تکوینیا مان در 
محبط کشت تراد وتیکهسلولهای وله ماهواای موش در 
محط کشت مسب JB‏ یرد با همدیگر ترکیب شده JEAN‏ 
ab‏ ۳۰ و به سلول‌های عضلانی تعایز می‌ببند(اشکال 4۵ 


۶۰ ابن سیستم به محققان اجازه می‌دهد تا نقش فاکتورهای 
etn‏ وزه و ete Se‏ للی ار کل تکوین 
عفله برس کند 

بسی از Job is ah‏ با مفز استخوانبه‌طور 
شلاب قرف کشت تانب وتان به عچی رشن 

00 ۲ 

PAS aS‏ بدن: چنین سایل‌های غیرچسبنده!" به 
صورت‌سویپانسیون )2 خون) با Aa IE abe‏ چسینده 
هستد )3 ja‏ سونو ok‏ بل Syl‏ مضی زاین 
pine‏ نوی os slash‏ ییاه رل نامیا ود 
ان pane‏ ملع Lope‏ ون وکین lek‏ 
لوکمیا فید می‌باشند 


۲ ۳ 
کشت سلول اولیه و سوش‌های‌سلولی ‏ طول عمر محدودی 
دارند 

زمانی af‏ سول‌هایی از جنین gb ol‏ برداشته و کشت دانه 
شوه ینت هی که چمبنده هستن pen‏ سلولیمحدودی درد 

3 
ea) i,‏ سلولی ")بای تال 
فیروبلاست جنین JS glad‏ از که رشد خود را متوقف کنند 
تفر ۵۰ با تیم می‌کرد (شکل ۵ ٩۳۱‏ ار ۱۳۴ سلول وجود 
داشته باشد ۵۰ بر تیم شدن, "۰۹:۲۹ با یشتر از "۱۰۲ سلول 
ba Gish shy Spo ye aly‏ ۱۰۰ اسان poe the‏ 
معمول نها بخش کوچکی ol J‏ ملول‌ها در هر ll‏ مورد 
2p 8 nicl‏ رین اگرچه نیمه عم این نوع کشت‌ها 
محدوداست‌ولیچنچها تیا is‏ شود pr‏ آن رانسل‌های 
زیدی مور Jalen‏ داد چنن ره سلولی JS‏ یک کشت Alf‏ 
۳ 

وجود see‏ سوش lake‏ نامبده می‌شود. 

با ally og‏ منجمد کردن و نویه گرم کردن سلولی 
تحقیقت برروی lan‏ سلولیبسیرساده ده استه SO Pgs‏ 


و سرام رد خود 


gost | ۰۲ |‏ سلولی و مولکولیٍ | 


له خود تاد کرومرزمکمتری درد به سلولهایی که تعداد 
کروموزمهایآنها غیرطبیعیمیباشد آرپلونیدی گفتهمی‌شود 


age از رده‌های سلولی در محب ط کشت تمایز‎ ge 

بسیاری از رده‌های سلولیبرخی ا ویزگی‌های عملکردی 
hada la Jl‏ رکه has pel‏ دست دادن 
این سلول‌های نسبتً ila‏ نیفتهمدل‌های ضعیفی بای بررسی 
jlo Cl Jl cad‏ سلولها Coy sl Petty‏ 
رده ole‏ بسیر تایز lh‏ وجود داد که بسیاری از ویژگی‌های 
la Je‏ رال Jas‏ شده شا tang‏ اي رده ثمل 
سرعان (Lyla) hel aS‏ رد 100602 میباشد که بسیری از 
بروتلن‌های سرمی سنتز شده توسط سلول‌های نرمال GAS‏ 
comps)‏ را می‌سازد و در مطامتی که هدف آنها تمین 
فاکتورهای رنویسینظلم‌کننهسنتز tle HS enn‏ 
کرد داد 

ری ge gions‏ وتکونیرده‌هایسلولی که نون 
کسب cla Shy‏ سلول a ail lal‏ کننه مهم میباشند. زیر 
oie‏ هدر aoe‏ کشت متفوت به یک نوج سول ویه عیز 
داد. بهدبل این که در محیط کشت تعنادبیشتری j‏ این سلول را 
می‌توان همزمانبه یک gil dy‏ کرد الب در bla‏ 
موشیبیی و مولکوی مور ll‏ ور می‌گرند 

ای زين مردره میولاستتبدل شده موشی میب دکه 
سلولهای st OCI?‏ م‌شون. ان سلول‌هاک از عضله موش 
Ste le‏ می‌شوند je‏ تقیم یبن و قتی در ae‏ کشت 
خی ار فاکتورهای IB ig‏ ده میشوند an IS en‏ 
why‏ عضلانی اقا م‌کند.وقتی که در محیط کشتی با خلت 
ین فاکتورهای JS‏ ده یود سلول‌ها میم مللی زا 
متوقف thy iS ga‏ که اي لوا در کنر هم بصورت IAD‏ 
می‌کند نقیم نمیشود وبا یکدیگرترکیب شده و ماد 
sage‏ وی Gere‏ چندهستهای بزرگ تشکیل 
م‌دهد و ستز روتین‌های wy‏ عضلانی WIL‏ م‌نند (شکل 
۲ به دلیل Sl‏ می‌تان یک ژن خاص راد ان لوا رد 
یاحذف کر وتثآن را در مامتان مشاهده کرد ین سلول‌ها 
درکشف نفش بسیری از اکورهای رونویسی در تکوین ضله بسیر 
ارزشمند ی‌بشند Jai)‏ ۲۳۷ 


1. Transformed 2- Cell line 


Ch he‏ در plage ClO‏ نجعد کر و بای مدت 
ab‏ دای تون ماع هدر کرد ان ات به ور 
جلگیری از کل Sle‏ بخ از مود aA‏ استفد 
میشود ارچ بعضی ار له در هگم گم کین زد اقی 
نمی‌ماند ام بسیاری از Ud‏ میتوانندزند Stl‏ و رشد خود رااز سر 
aS‏ 


سلول‌های fs‏ شده را ی توان در محبط کشت به طور 
نامعدودی رشد داد 

زیست‌شنمان ری Syl‏ ود سلولهایوهدی را کلون 
ple, ih‏ تفیر دند ا جهش بانته‌ها رتخاب SS‏ 
ایستیسلول‌ها را یش از ۱۰۰ بر تیم سولی حفظ کنند 
cen‏ شتق ead‏ ضی تومورها چنینرشد pb‏ درد به 
Slat ale‏ از وهای موجد در cance‏ سلول‌های ال 
ممکن است متحمل جهش‌های انکوژنیک خودبه‌خودی گردند که 
منجر به تدیل oll GIS‏ میگردد (فصل ۵ به چنین 
سای هیودا bs‏ انکونیکینبدیلشد‌د ی ب‌طور 
ساده تبدیل dl‏ هتند و قدرن به‌طورامحدودی رشدکنند 


سول‌های که طول عمرامحدودی درد نار خواندهمی‌شوند و 
net un,‏ میشود. 

i,‏ رین peo‏ نی یبد که رال 
ly ۵۲‏ وین بر از سرطانبدخیم as (sla)‏ رم 
جداسازیشد. کشت سلول وله ملاسان به در به سمت رده 
a he‏ مرا هی جوا تحط ان تفر 
میدن داز Cy‏ لول‌های چوگان چد سل در معیط 
رشد wb‏ شدند متحمل پیری می‌گردند b JS)‏ ۸2۳۱ در ین 
مدث بسیری از سلول‌هارشدخود تولف می‌کند ما cle‏ یک 
سلول تبدیل شدهبهوجودمی‌آد که قابلیت تقسیم سریع داد و 
تم ریخ محط کشت رپ یکره لول که چنین 
سول نی بافته مشق می‌ردد در محبط مذی pod‏ تمحدودی 
رشد خوهد کرد 

SiG غلب دای‎ pe صرفنظ از نع‎ pals phe 
م‌شند لاو‎ nin 9DNA غیرطیبی‎ 
از لول نمی‎ it Veen ple کروموزوهایموجوددرین‎ 
است که از آن أت گرفته است و با هر تقسیم سلولیتعدد‎ 
IAS مرف ده‎ al شترمی‌رد یک‎ an 
4 (CHO) هستربیی‎ 


براین دا 


Searing میباشد که از‎ ol 


wo woe 
aa ۳ 
1 / 
i i 
۳ 3] 
3 ud zi 
= ۳ 4 
3 سس‎ 2 
سس‎ 6 9 
op ۵ تاه‎ 
tine | 
Beh | 
Opa 
pom تسا سدع‎ ۲ ۳ 
Hee Gat 


A‏ شکل تحربی ٩۳۲‏ تمایز سلول‌های C2CI2‏ رده‌ای از میوبلاست‌های موشی تبدیل شده در محبط کشت. )8( سلول‌های 22612 در 
محط کشت دای سر کال ae‏ که خلت ای از فکترهایرند یتیک داد کر میب متا نيب [8) از ان لولهای 
2 در on‏ کشت دای سایق گرد ایا ان سوه به یگمه شده و 
دای Gab‏ وهای رشد بان a oe‏ هی زجی نگ وین عضلنی ی مین ان وین وس دی 
فلورسانس سب ویژهآن gating‏ شاسایی میشود. رنگ‌آمبزی 0۸1۸ با رنگ آبی ab (Cathy ۲۰۸ Ua gy ty aca DAPI‏ 
CICT? cca Je slat‏ سطح 08۱۸های خاصی به‌طور ال توجهی il‏ ماد که 2 این مور نان ده شده‌است. بای ال 08۱1۸های 
ig‏ [فاکور روتویسی fase‏ > - تن از sp!‏ اصلیفبامتهای bl‏ وانقلدهنده کوکز 14 که نا در سللهای عضلانی و 
جری بات یشوه مان نا ۵۰ ویر اش AS ARN Se 9 ye‏ وهای وژه رش لها ناهد از 
GLUTI‏ و کتن کت tons‏ سیر 08۷۸هامتل SIS pl‏ کلیسآلدهید ۲ YUMRNA AS, yas (G3PDH) jh ad Sd‏ 


اتفاده از روترشت‌ساز Gee‏ به 10314 تبدیل شدند و سپس lel ony DNA‏ توسط راکش زنجبری pln pS g2S (PCR) Joab‏ 101۸ 


بل سین سای ail Gan ts‏ جون‌ین سوم 


حاصله il cad‏ موجود در سولهای در ال alley ad‏ شد 


شکل تجربی ٩.۳۳‏ (شکل رنگی) رده پیش آدیپوسیت 73.1 در محیط کشت gga‏ آدیپوسیت تمابزپابد و 010(1۸های ویژه 
آدپوسیت را بان کن. یش آدیوسیتهای ad‏ یواست TILL‏ مجود در uP now‏ سم (0] به دت ۸ روز hoe‏ کشت نیزی ای 
stipe san ona‏ ظرازون؛ و Sach hea Ling‏ وک مهرکده CAMP‏ فسفودیاستز te‏ اقا اه شند (oa) fh)‏ 
نیرت موفوزیکی I‏ لاه وهی A‏ توس میکروستوپندخلی ی (016) نان ده شهاست. SiS (Oe)‏ قرم چرس 
chs (Oli Red 0(‏ تری‌گیسرید مارا gle‏ یز اف نان WI) andy‏ نوات بان دون کلیدیآدوسیت که اور 
رویسی oma ily PRY‏ حماس به لین GLUT‏ موی تای STILT iy‏ م‌کد [سمتراست pl (fj‏ ده شده 
است ان gS‏ در سلل‌های یش ATELY Sel‏ ام یه ده می‌ود مت چب لا 8 تین به توا eS‏ من phe‏ ۸۸ بر 


le lain la‏ و لول به مور دک fle‏ و 
تکوین ap Sle‏ همکد 

منطو که در فصل ۱۹ نار دبای از وا وی 
تیک در 503 a pe‏ اند ال Jeeta‏ کی 
زان نع سل هی مفحه اند اف یل استهکه 
Wil‏ (ردش یوم ات نید منود و ملع خارجی و 
ال مهار shige‏ 

gba‏ سول لوح مشخص یک بلول Mia‏ قطی: 


می‌بشد. 


به‌طور شاه ره سول پیش آیوسیت STILL‏ موشی در 
محیطکلست از yyy‏ مشاب فیلات aS yay‏ نی" 
که ply‏ محیط دای اسولین و mae) opal‏ استرولیدی 
GaSe got‏ قزر STILT abe acs‏ همزمان به 
آدیوست (للول‌های چربی| pace‏ ی‌گردد که با تجمع چربی 
داخل be‏ (شکل ۵-4 UIT‏ و الا aug MRNA‏ لول co‏ 
(Fe JS)‏ ما است.ه بل ینک سلل‌هایچریی وله در 
are‏ کشت تقسیم نمیببند زاين رههای سلولی بهطوروسیع در 


می‌توان از نها lye‏ تولیدننده پرونینهای wy‏ اسف 
J)‏ 40.71 ۳۲ ۵راملاحظه (4S‏ دراینجا سلول‌های ویژه که 
lel‏ تجری مور pelt‏ بسیاری از تحنیقات زیست‌شناسی 
سلولی هستن را a‏ وی ela alc‏ مونکنال بررسی 
می‌کنم بط وزافزونی ان نوع آتیبدی‌هدراهداف تتخیصی 
و درمنی که در فصول یعدی بحث مي‌کنيم استفده می‌شوند 

به منظور درک موضوع تولید نی بدی‌های مونوکنال ما نیز 
درم که pou‏ خلاصه چگونگی تلد cal‏ توس Ping‏ 
را مرور کنیم, جزئیات بیشتر در موردنولید آنت‌بادی در فصل TF‏ 
ly oa atid‏ ولد 


coi) pel ade, 
ویژه به ساختر‎ ot داد که می‌تان‎ oh whl eg یک‎ 
رویموکول آتزن(که تاخص ای توپ‎ nbs cles 
OS ریق‎ Biel جانوری‎ al نامیده میشوو متصل‌گردد. هر‎ 
از لول‌های نفسیت 9 تحریک شده و رشد کرد و‎ shes 
he راترشحمی‌کن که آنآتژن | یی‎ alaska 
تشکیل‎ sll در طحال با گه‌هی‎ as فال‎ B هر لغوسیت‎ 
یکسانیمی‌کد که‎ tl که ولد‎ Sg Le a 
Sei el Seal می‌شود. بهدیل‎ onal Sale آنیبادی‎ 
طبیعی دای چندین پی‌توپ می‌باشند. مجاورت جانور با یک‎ 
1 آتیزنمسول بعثتحریک تشکیلکلونیهای مد فوسیت‎ 
مخوط‎ Sy ite sh sh sl AS a میگردد که‎ 
Sel هستد که اپی‌توبهای مخلف‎ lst حاسله‎ 
می‌شود این آنتی‌بادی‌های‎ al شناسایی می‌کنند و بلی‌کنال‎ 
یه صورت‎ tel Spe و‎ Hae وال در خونکردش‎ 
مجموعه‌ای امتح کرد‎ 

اگرچهآن‌بدی‌هایپلیکلول ری بسیاری از آزمایشات 
تمد مفید یبش aly Ul‏ بسیاری از ALLS‏ و کاربدهای 
Sy‏ آتیادیهای Sip‏ ضروری مي‌باد. Slike‏ به 
oe‏ یل مهم تخلیص پیشیمایی هچ یک از آتیبدی‌های 
مونکونل از خون امانبذیر نمشد غلفت هر alll‏ سیر 
کم gold yal‏ انار مولوی اه ea‏ درد 
JS)‏ ۳.۱۹ ,| ملاحظه کنید 

به > Sy‏ طول عمر انفوسیت‌های 13 محدود استء کشت 


2. Basal 
4 RNA interference 


1 Apical 
3 Lateral 
5- Determinant 


و © 
سفوح ls‏ )4( بزل "باه (ase) Pag amt‏ 
نامدهمیشود J)‏ ۱۹۸۱ ر ملاح Shel (ie‏ سول با 
ماتریکس خارج سلولی در تعاس است و بازاللمنا امیده می‌شود. 
ریب کرد ن در بخش ۱۹۳ fouled con‏ نالا 
موی موجب قاری تابن هی بل مدآ 
را به ال te Las‏ می‌کند. در مطالمه تشکبل و عملکرد 
سرل‌های Slice!‏ سول‌هابی le,‏ سلول‌های Madin-Darby‏ 
Canine Kidney‏ (/۸۸/۵) مور اتفدهقا می‌گیرد وقنیکد 
این سو‌ار وف وه leigh ob‏ ضخاست 
یک سول (تک از سلولهای الیل شب هی co‏ 
تشکیل می‌ود|شکل mal UT‏ پروتیهای خی در ISS‏ 
ارات Jp‏ من MDCK gape‏ توسط هار وید با 
توسط gARNA‏ کوچک (SIRNA) ily‏ برس شده 
است. این پدیده مداله PRA‏ نامدهمی‌شود (شکل ۱۵.۶۵ 
ملاحظه کنی. 

عیب اساسی سلول‌های کشت داده ent‏ ان است که آنها در 
محیط طبیعی خودشان قرر درد ورین فعلیت نها توسط ple‏ 
لیا و بفتهای ماه مجود ays gu‏ ده تیم 
نم‌گردد ژی ال نون ولد ده توسط سأر مهمی 
در یسم کدی 58 دابا جد این ان Pl ete‏ 
جمیت له کبدی (هاتومیته) تفج شد و کت داد 
شده در محیط کشت عمل نمی‌کن.بهعلاوه همان طور که SAB‏ 
شد تزع We ee‏ و he Ob Sere‏ ارف 
سول نز در شکل و Joe‏ تأثر رد هل اینکهمحط 
ays‏ کشت دادهشده از محيط «طبیی» آن متفارت است 


pl cola Leo thy‏ عم cal gate‏ رین 
aban uh‏ در bys Sans‏ حاصله از آزمایشاتانجام شده بر 
روی وهای چاسازیشده وکشتدادهشده در آمایشگ وتمیم 
نب وهی gato sods‏ مجودتزنده بای cs‏ 

af Jus! 


SA ge‏ هیبرید که هیبریدومانایده می‌نوند مقدار 
فراوانیآنتیبادی مونوکلونال تولیدمی‌کند 

slap ji yale‏ کشت ده شدهبه عون مدلهای 
wll ties‏ یشود از bl‏ منوا به نان «کانانه‌ای» 
هاستفاده کرد د قصل ۵ ما بحث کردیم 
که چگوه SS ngs aha yh‏ نوی اکترهایرشدو 


تولیدکننهپروین‌های 


رت یا موش سلول هیریدی os‏ ردب ید میک که 
پات و لاد کانی میناد سالهای pen‏ همان 
gl‏ میم سرمتررشدمی‌کند نامر هت هر هیریوا 
آتیبادی مونوکنالی می‌سازد که توسط والدلفرسیت 3 آن کد 
م‌گرد. 

کام دوم در تلد ola]‏ مونکلوال جداسازی یا گزینش 
gL Jar gla‏ ولد دنم ات هی که با 
یبد در ملگزیش Lege ye‏ 
لها | در محی کشت ling‏ هام معط گزیش( کشت 
می‌دهد و سلول‌ای pale da Sig Sb ea ad‏ 
می‌کند. ره سول‌های میم دای چهش مهاکنده یک مسر 
tS rw ais Spe‏ بر tl‏ خاهدبدما بای 


خوشان el‏ بت 


| ۰ ۱ شناسی سلولی و ملکولی | 


۵ شکل تجریی ٩.۳۴‏ سلول‌های (MDCK) Madin-Darby‏ 
Canine Kidney‏ که در ظروف ویژه کشت pig a‏ سیستم 
آزمایشی مفیدی در مطاعهسلول‌های Jig‏ میباشد. زمای که 
MDCK gla ls‏ بر روی یک فیتر ای مدا که یک سمتآن با 


کلان و سای یبال لام شید شده لت رشد ده ميشود 


نقوسیت‌های همره ها که فقدجههش هست نیست. در 
cla ge‏ هیری نامیا ld‏ غیت pe‏ ره ژن Pe‏ 
a‏ اجان AS ye‏ و opts‏ سلول‌های Lagan‏ در معیط 
گزینش قادربه رشد sal‏ بو از آنجایی که لفوسیت‌های استفاده 


شده در آمزش نار نيد و تقسیم سریع Sa Sd Fs‏ 
gaye‏ در محبط گزیش فاد به رشد و iS‏ خواهند بود و 
cea‏ به al‏ مینون آنه از مخلط وله le‏ چا کرد 

شکل ٩-7۵‏ روش عمومی تلد و IS‏ هیریوم رشان 
می‌دهد. در ان مود لقوسیتهای B‏ نرمال موجد در نسونه 
سلول‌های Job‏ با وهای lage‏ هدر aoe‏ کشت HAT‏ 
محیط کشت گزینشی را 
بدلایلی که در الا اثره شد تنها هیریدهای «Lede‏ لنفوسیت 
می‌تواند در محیط oe yp aS ad HAT‏ گزبنشی باعت 
تفکیک ملولهایهیریدا دونوع سول sly‏ سلولهییکه 
با خودشان آمیزش یفن می‌کردد سرانجامکلونهای 
هیربدومای گزنش شده به مر لد sal‏ داخوله سورد 
aS eB il‏ لونی که تی‌بادی تلد می‌کد در محیط 
کشت Sy‏ رشد ددهمی‌شود وا آن مار نی آنیبادی 
مونوکونال خالص به دست می‌آید 

ار washes‏ موتکلوال she‏ مول در ASE‏ 
تمیی به مور bie‏ و تخلیص پرتتیه از مخلوط نها 
استفاده می‌گردد (شکل > ۲-۳۲ را ملاحظه کنیدا. هم‌چنین از آنها در 
نشانار کردن oak‏ مان یی tan‏ خاص در سلولهای وژه 


py‏ به رشد snd‏ میخته میرن 


1- Selection medium 


mage JE adel‏ با دهاز روف کشت AS oy‏ در 
Bg‏ نان ده شده استه محیط کشت بخش‌های مخت pb‏ 
)8 رس وال نک لب نون بو 5 دستکاری کرد و 
حرکت Sally‏ عرض لاه را ان داد نت موی که سوه 
a‏ یکدیگرمتبط می‌سازد نهر زمانی که محیط شد حاوی Ca‏ کف 


باشد تتکیل می‌کردد. 


وله نها cae‏ آتی‌بدی‌هایمونکنل مفید نمیباشد 
رین گم ول Stipe abel aby»‏ نولید سلولهای 
نارای sib cl aL‏ می‌بشد این cel‏ با آمیزش 
eg B lai‏ یک حیانایمتی شده با یک سلول 
ترانسفورم os‏ محقق می‌گردد.انفوسیت‌های نامبرای تولیدشده که 
سلول‌های میا فده می‌ند Al‏ تلید و منت بت 
سنگین (H)‏ و سبک (L)‏ آنتی‌ادی‌ها را درند (شکل ۱۳۸۹ 
ملاح 45( در هنم دام خی پلاساییدو لو با یکدیگر 
ترکیب شده و باعث می‌شود سیتوزول و انامک‌های آنها به مر 
آمیخته کد.ادغامسلولی با تفه از lotion Sl‏ معین 
ویروسی یا یلیل صورت می‌گیردبعضی از لل‌های 
Jace ail lel‏ تقسیمسلولی شده و هسته‌ای SoS‏ 
آمیخته می‌شود. سلول‌های حاصله (سلول‌هان هیبریدزنده 
تک هستهای هستندکه رای کروموزم‌های هر دوواد »اند 
دراثر اغم دو سول که از نظر 525 متفاوت هستتد سلول 
هیبریدی تولیدمی‌شود که درای ویزگی‌های جدید می‌باشد. برای 
مثال plist‏ یک سلول میلومایی با یک سلول سازنده آنتی‌بادی طحال 


۱ eer 


re‏ اشکل ٩.۳۵ rs‏ (شکل رنگی) تولبد هیبریدومای. 
gah alo‏ مونوکلنل بر علیه Syn‏ ویژه SS‏ 
آمیزش سلولی وگزینش Sh SOHO) oy gpl‏ 
ai‏ که ققد HGPRT‏ زيم ضروری برای رشد در محیط SHAT‏ 
هستند با وهای ashy Job‏ دی igo‏ که ینز 


yg شده است.آیزش داد میشود.سول‌های طحال‎ ile! 
قرر‎ 11۸: lage sola phe مره ( 69 زمانی که‎ ail HGPRT 
WL isl ap گرد سولهای مزش تفه و وهای که‎ 
Sil نمی‌تاند رش کند: سلولهای جیش بافه مبوم به لبل‎ 
dy ae یلد یهار از طریق سیر یکی‎ 
se J سای‎ lS dn LAF من شک‎ 1087 
US درمحط کشت طول عمر محدودی دارند. بان‎ Sy یل‎ 
مولهای موش بات اس از سول موما و سول ای میناد در‎ 
زنهبماند و کلونی به ام لونی هیریدما ولد نند. هر‎ HAT base 
با آمایش‎ :)( eae aye) هیریدوما ها یک آتبدیواحدی‎ 
تین کر مدز‎ Se را یی‎ ahd Spl ie گنها‎ 

موردظر 
کشت تایه ان دی ند کرد 


2k 


Ue کودید‎ cs he alga hy! 


درجدامازیسلول‌های ye‏ به نو مسمول محیط HAT‏ 
استفاده می‌گردد 

اصول گزیش SHAT‏ نها در درک چکونگی جداساری 
ملولهای هریدم مهم athe‏ له در دک روش‌های یج 
be ih Jo aS‏ بای a>‏ (:۳)که د وید 
موش‌های ناک‌آوت شده. استفاده می‌شود یز مهم می‌باشد (شکل 
۵-۴ را ملاحظه کید محیط ۱۸:۲ داای هیپوگزانتین ورین 
یورین و تدینمباشد.بسیری از لو‌های جنوری 
tipo‏ وهای ورین ییاز تکیت اه AS‏ 
و نوی سکن [شکل ASE‏ با گویستهایاسید 
ولیک cil Jb‏ و یورین ان at lnm‏ ا 
bl ee‏ روههای Je‏ و فرمل ST‏ شده از اسید 
inal‏ در مراحل لیهست yh‏ موزوضفاتای 
رلوزیدی رین و میدن مونوففات دخل Sou‏ می‌کند این 
دروب یل ایک وکتش‌های تاهیدرنولات |شکلفعل سید 


۱ Salvage 


یک بافت با سول‌های کشت داده شده به کمک تکنیک‌های 
میکروسکوپ iy dale hal oh Leslie‏ به کمک 
یمرنبلاتینگ استفدهمی‌شود (شکل ۳۳۸ را ملاحفظه کنید 


آتیبادی‌های وال هم‌چین SLi‏ مهم تشخیمی و 
درمنی در بزشکی میباشند به عنوان مثال, از آنتیبادی‌های 
موزکلوای که به سوم مترشحه از پزن‌های AS‏ متصل 
م‌رد ونر رال oa‏ ردان lial als‏ 
Jini bol al fe‏ دیکری وجود درد که به 
پروتین‌های سماحی مولهایتووری متصل م‌شوند. زين 
نت‌بادیهای ضد نومور ssh‏ وسبع در درمان سرطان استفاده 
چهش Herd ath‏ ک 
در مضی از سر‌هایسینه يشت بل می‌کده در دمن آن 
استاده یک (قصل ۶ کل doy YW‏ کی 


ینود الا ولد 


Pos |‏ زیست‌سناسی سلولي و A‏ | 


PREP 1s Phosphoritnsyi pyrophosphate) 


: | 


a ۳ 


a He cx tron ttratvdotolte Be 
3 
| enna. 
atau ie flected by anton 
cH tom rabyerotine 

Me ~ ag MP = site MF == kant ISG = Mi 

orm 

۳ و | مسر 
Ee one ] {ymin kn‏ و یت 

tocol 77 

مر 0 


۵ شکل ۹۸۳۶ (شکل رنگی) مسیرها از نو و بازیافتسنتز نویه I i glo Aa ie‏ و (AN‏ یدای 
g MP OMP.AMP) gy‏ لت (TMP)‏ یتست سکن 
واکش نبا باق (CHO) Joi Jog‏ شک gh NINE Je) ch sale Jud‏ ترایدرفولات) جود اد شه Ee Be‏ 
Ja gl rel‏ شدن مد pga‏ مها کرد وا ستز Sp alan ayn‏ سار از lap‏ جانوری nto‏ 


همل‌طور که در فسمت ly‏ دارم نان داد شدهاست در چند 


ینود در وهای رین کنزده مین از یرای یات een‏ شود هرا ی پشساه درم کشت th‏ لیم 
حضور ضد WV‏ سلولهای sal 13) Joy‏ کرد علی‌رغم این سلول‌هایی که فاقد یکی از آنزی‌های HGPRT.‏ ۸012۳ با 16[ سسبرهای 


طریق ار سمی ضود را بر جای می‌کارد این مسیر در 
nee‏ 367 مهار م‌شود و بان به وت سسی ۵ - 
برومداکسی goss ah pf tye‏ شاب می‌تان 
سلول‌هایی که فاق نیم HGPRT‏ هستتد. Js‏ رده‌های سلولی 
sage‏ ۱10۴1177 که در aly‏ هیرینو تفه می‌گردد به 
ory pe JD‏ به وک کین ۶- وان ibis‏ مود 
اگرچه در محبط HAT‏ آمییترین از نت از 95 آپورین‌ه و 
Callan TMP‏ می‌کند سلول‌های lay‏ می‌تونن رشد pj AS‏ 
تبیدنموجود در Bb elie‏ سول iy‏ و توسا 71 به 
TMP‏ تبدیل می‌کرد و caf‏ توا 116۳3 به 
رها ال تفه یل Sv crea afr‏ وهای 
71و pan Sa HGPRT‏ بافت‌کنده اند 
در HAT hae‏ تمی‌تاندرشد ند با وجود این Sayed‏ 


1. Anifolates 


2 Nucleotide salvage pathways 
3-de novo 


Daca Cyl‏ محیط GI‏ ضدقولات‌هارشد ap‏ کرد 


فولبک) را مهار Bye Meg 8 the‏ میاشند 

با جو این بیری از سلول‌هبه یل lapel get‏ که 
توکتویدهایضروری رز هی youn‏ مین نت م‌کند به 
ضد وتا متام هد (شکل plan AIF‏ زيم دگر در 
مسیرهی sail cL‏ آزیم‌های (TK) 55 ds‏ 
و هیبگزتین -کوانین فسقوریبزیل تراسفراز (HGPRT)‏ 
می‌باشند سلول‌های تولیدننه این آتزم‌ها در محیط SHAT‏ 
دای Say‏ و یمین ly tam‏ رشد دارند در حالي که 
سلول‌ایی که اد این ها هستند فده ین de‏ تیتند. 

TK که رای چهش در 116 هستند و نید‎ ob be 
برد هلوک سمی‎ ple قعل وید کند را ی‌ونبه یل‎ 
دنبای نمو.سول‌هایی که‎ oye تیمبدین ۵ رومودکسی‎ 
بممواکسی یوردین‎ Oy هسند ین ریب‎ TK دای‎ 
مورفسفاتتبیلمی‌کند که آن هم ه نوهخد با وله سای‎ 
SDT آنزيم‌هابه یک نوکلنوزید تری‌فسفات نبدیل می‌کردد‎ 
یشود وبدین‎ DNA ود‎ Je 0۷۸ تری‌فسفات توس زيم‎ 


PEE 


چنم‌اند 


میکروسکوبنوری یک زار مهم در زیست‌شناسی سلوی ید 
Mae‏ تصاویری از انش بین برتی‌ها: حرکات, امکایک 
glass‏ مختلف سلولی بدست آورد با استفاده از شانه‌ه و 
برجس‌هایفلوسنت می‌تان ۵ با ۶ نوع موکول مختلف را 
همزمان مشاهده کرد. هر چقدر پروتین‌های بیشتری نشانتر گردد. 
che nate SAE‏ پروی‌ها و ادامک‌های EB‏ سللی 
بهتر مطامهخواهند شد 


یشرفتهای خر در میکروسکوب نوری clots;‏ جدیدی در 
تحقیناتبازکردهاست. به عوان مثال با استفادهاز میکروسکوب 
قورسانس دو lasting Nie 29s‏ فلرست GFP a)‏ 
که توس ژنگزشگر cle‏ می‌شود) در نمو‌های Bl‏ ضخیم 
مشاهدکرد دزی تکنووژیویژی‌هایسلول‌هابه‌طور 
جداگنه می‌توان در بفت‌های جانوری زنده بررسی نمود 

گرچه حد تفکیک میکروسکوبنوری تفر (Veonm)‏ 
jc bate ۸‏ میکروسکو‌های جدید فورسانسی 
Jo‏ (51151(تخه تشر نحریکی) میت دوشییقلرسنت را 
حد cst‏ تفکک کرد بای مال, ما ددم که وزیکول‌های 
See‏ کوجک Ja)‏ ۰۳00 که بو متام بسته‌بدی has‏ 
ا نیون با میکروسکوپ‌هایفلوربانس موجود تفکیک نمود 
wine‏ این به کمک lee STED‏ اي زیکولها را شاهده 
کرد همجن ین کیک gle‏ را در ی‌سازدکهملکیلهای 
بروتینیفلورسنتواحدیررغشاهایاانامک‌هایتخلیص شده 
شنامای eS‏ یک توع دیگر میکروسکوب قوربانس, بنام 
میکروسکوبفلورسانس iy oa‏ نی ie TTR‏ 
اه Same‏ روتین‌هاینشنار باتک فلروکروم ار te‏ 
ساول‌های زندهشناسایی SS‏ 

گسترش و هید تکنولوزی کشت سول می‌تون هم 
سلول‌های gal‏ هم رده‌های کشت ld‏ شده ره طور طبیعیتر و در 
ژلهای une‏ مولکول‌هایمتریکس خارج مطامه کرد بان 
تکتیک می‌تون سلولهایی See‏ سلو‌های کبدی و تولدکنده 
هورمرن را چند روز & jl ID‏ 8 حفظ کر و بسیاری از ناع 
زمیات را روی آنها انجام داد همچنین مهدسان زیستی, 
بافت‌های مصنوعی را راساس ساختار سهبعدی لایه‌های سلول‌های 
مختلف سنتیک gee whale‏ بفنهای مصنوعی جایگزین 


1. Toial internal reflection (TIR) 


a 


اه از مزش این دو hee‏ ژن TK Joys‏ ود 
۱78۲7 و ژن رال HGPRT‏ را ولد 13 به ارت 


میرن بان هیریها مین هر دنزیم یر یاف 
تولیدکرده و می‌توانند در محیط HAT‏ رشد کند 


ی بخش 
جداساری. کشت. و تمیز سلول‌های جانداران پرسلولی 
8 فده ail‏ می‌تون lade‏ باس ور که 
پخش he‏ فورمنسی که نش می‌کنده pl‏ گرد دسته 
کنده لول بل شده توس لورسانس Shey (FACS)‏ 
eh‏ سلول‌هایمختف مفدمی‌اشد (شکل ٩-7۸‏ و IR‏ 
* با رند سلول‌هایمهره‌دان محبط کشت ab‏ دی Soe‏ 
sing syd al‏ امیدهای چرب و تدها با فاکتورهای» 
رشد Sash gy‏ قکوهای رد ر سر تم میک 
* بیترسلول‌هایمهرهدان نها نی هب یک اه با بر مفی 
متمل ys‏ رد ae‏ ی جا ماریکس خارجی ساول 
ey‏ میشود 
syle‏ اه که ستتیماً از بافت جانوری مشق می‌شود در 
محیط کشت Jl‏ رند محدودی ga‏ سکن است به سوش 
JS) nf a oe‏ ۹۳۱ ید بضی از سای وله 
ب ی see wl oy‏ 
as cape *‏ شده ها تمورهای eg‏ یود 
پر خوبهخودی از دیش wali sae‏ جود یبد 
در lane‏ کشت بهطور امحنودی رشد می‌کند و تشکیل dey‏ 
seh ae‏ 
بسیای از peel dat ula‏ محبط eS‏ 
sae‏ عفلانی,چری: یال و la Spe‏ دیگ از داد 
این سلولهبه‌طوروسیعی در مامت زیستتنای la‏ می‌تود 
اشکال ٩.۳۰‏ ۹.۳۲ و AIT‏ را ملاح کید 
* با یز سول نارای age‏ ولغوسیت 0 سل Sipe‏ 
رید pig‏ که یود هو iL, pS age‏ و تشکیل 
کون به نی هرید نید (شکل ۹3۳۵ لاله ندب 
J‏ ایک هر سول لغوست B‏ تلد أنیبدی‌های Srey‏ 
یک شاخص Sue il ial‏ یک ptt Ip‏ ها 
oly lye‏ مونوول منت شدهتوسط لغوست ih B‏ ا 
بمازد 
8 معیط how HAT‏ رایع در il‏ سای هیییو و 
نع وهای هرید بگرمی 


coed | 


عرض Le‏ میباشد. 
we AEE PEF‏ 
اه« 
۱ 
0 
۱ 
۱ 
ام 


(a‏ مولکول ای مارکرا امگذاریکنید و شماره رشن که غالا در 
هر یک chal J‏ زیر فان می‌باشده ذکر کنید: لبزوزو‌ه؛ 
پر میزو‌ه: میتزکنری‌ه؛ ای پلاسایی:شبکه ندولاسمی 
شن؛ شبکه اندوپلاسی ماف. 

(D‏ با نک ندلاسمی خثن MSE‏ یشترا کتری بت به 
شبکه انوبلاسی Sp Biba‏ 

)یک روش متفوتی acta,‏ نید که J‏ بو مشخص کرد که 
gil pf‏ در کم نامک غنی است. 

4( چگونه اضافه کردن یک دثرجنت به هموزات که با حل PS‏ 
لپیدها و اجزی پروتینی باعت نجزبه Lie‏ می‌نود نتایج تیب 
چگلی ادلی 


Sanda یر‎ 


|. Mirofabrication 


مناسبی aca by‏ آسیب‌دده shag‏ جراحتدد ور 
خوادشد 

ase pot‏ مر کشت pine Ja‏ سول در قادر 
میکرولتری Slat aS yy‏ چاهک‌ه کال رز 
ساخته شده است» محقفن از تکنیکه‌های رز Pass‏ پیشرفته 
Saal ltl‏ 59 ان تکیک: و و ll pla po‏ 
رتفد خاد سپس پاخهای dsl‏ امیتبان توس 
میکرومکوپ ری ld‏ کرد و توسط ln iy‏ پراش 
ppt‏ نایز مود دای نو مات ie‏ سلول‌ه را با 
Ge led SF ge‏ غرلگری کرد وین کش 
داروهای جدید. شناسایی فنوتیپ سلول‌های جهش یانته ea)‏ 
on sla be‏ و لداع مدل‌های دامع alas‏ سلولی با 
fly es‏ ان یشرفتهای موجود در هی زیستی 
نه ها درک مارا از میت سوه و فا يشتر م‌کند Si‏ 
ah‏ سامت lal‏ را تفیش می‌دهد 

PB er میکروسکوپ نی ار مهم و‎ ele 
in sta yim vitro معالمهساخترماشین‌های چندپروینی در‎ 


the‏ با روش‌های توموگرافی و روش‌های بازسازی شده خودار 
می‌توان مدل‌های ساختاری برای بروتئن‌های سلولی که نمی‌توان 
آنها را Shin Sb‏ اشعه 6 تعیین کرد فراهم کرد به کمک 
مدل‌های saat‏ سولکول‌های موجود در سلول می‌تون 
میانکنش‌های بیوشیمییی GE‏ بین پروتئین‌ها را بررسی و نفسیر 
af‏ 


تجزیه و تحلیلداده‌ها 

سلول‌های کبدی موش هموژیزه شده و gat‏ تحت 
ساتریفیوز تایبا شیب چکای SE‏ قزر کرفتهفرکشن‌های 
حاصله از ین شیب ساکارز از لحاظ مولکول‌های مارکر (مانند 
موکول‌های gine‏ ناک خاص) برسی شدند نیع این 
KS pean atte‏ تشن ده شده است.مولکلهای مزر 
عمکردهای زیر اند یرو کسید زیمی است که در 
فرندی که ATP‏ در تجیههوری و کامل لک و سیدهای چرب 
Ope‏ درگیراست؛ RNA‏ ریوزومی بخشی از ریوزومهای 
ستزکننده رون میا الا: تجیه پر کسید هیدروزن 1 
کاتلیزمی‌کند؛اسید قسفاا باعث هیدرولیز استرهای مونوففری در 
PH‏ اسیدی می‌شود؛ سیتیدیل ترانسفرز در بیومنتز فسفولییدها 
درگیر است؛ و مین al‏ پرماز حامل غشایی لسیدهای آمبنه از 


سدل مولکولی یک فسنولیی و She‏ به وله آب AEB‏ 
است  eg‏ محابات Sly Sen‏ مین Slade‏ 


اروت دای پروتینهایحام غشایی Seah ghd‏ بعت 
مشود نها و وهای کوچک yb a‏ ای ردو خر 
شون یرنه در شاء ای پروتین‌هایی هستدکه لول 
98 به batt‏ بسیری از ای let‏ فرستده شده از 
سلول‌ای مجاورتوسط slit apy iS ba‏ 
مابولسممی‌اشند و pe‏ خاص در Si ep yp‏ 
pi‏ هستد. خاصبت دیگر پروتئیهای غضاءپلاسمایی این ca‏ 
که سول را ره چسیدن بهسول‌هایدیگر و به تریلت 
ماتریکس خارج سلولی قیری احاطه کننده می‌کن. بسیاری از 
هی شا leh‏ ریات اسلت وی میچسبد. 


و 
این LSS‏ مجموع فشرده‌ای از رشته‌های پروتئینی بوده و در 
سیتوزول نفوذکمی دنت و ام حافلت مکنیکی غاء سای 
می‌شوند ین مینکنش‌ها ری پذیرفتن شکل خاص سلول و رای 
ناع سیر از حرکاتسللی thoy‏ لاسمایی درس مد 
خمیده پیج خوددو معا مشود مضی از ای که ه سوی 
دافل کشیده J pl spt‏ محيط GS‏ سلولی sad‏ که در 
وزیکلهای اخل سللیقرار گرد کل ٩-۲‏ ا ملاخظله 
9S‏ وبوس‌هابیهمچون 111۷ که از سمت غاء سول به 
سوی wie slp OB‏ خودنن با یک Shah ae IAS‏ 
حلوی بروشین خاص ویروسی است (ot 6) hess aby‏ 


۱۰-1 فشاهایزیستی: ره 
at‏ فشاهایزیستی ترکیا 
asad |."‏ اسدگولیدها و کلسترول: ستز 
و حرکت درون سلولی 


غشاهاد نها گواگون عماکد و ساختمان سول دخات درد 
غشءسلولی مشخصکنده لول بو و محیط اج از ال Le‏ 
AE‏ هم چنین در a Sy‏ مشخس‌کننده نامکهای 
JBL‏ سللی از یل هسته و لیوزو است. ین غشاهای زیمتی 
دای یک طرح پایه (یک aad‏ دو (OY‏ هستد اما با 
بی‌حرکت نبوده و عملکردشان jae gle‏ یک قسمت نمی‌شود هر 
ae‏ سللی دای کروهی از بروتی‌هاست که باعت انجام 
an ae‏ اختسامی ای می‌شوند )$2 ۱۰-۱ 

boy, Sy‏ نون کوچک‌ترن وساد‌ترنسلله رای 
J‏ ۱-۲۸0۱ هستد وتوسم یک aa Ab glad Ls‏ 
آنهدر الب موارد shal ald‏ داخل سلولی دارای غشاء نیستند 
[شکل a‏ را ماه fa‏ بای ین ll ak‏ تک 
یه شامل صدها نوع مختلف از پرین‌هاست که مناسب 
عملکدهایسلولهستند ری تمه بشی ان Fa bat‏ 
ATP‏ وشرن هماندسازی 0۸۸ نیز می‌کد. نع زیدی از 
پروتینهایحبلغشایوجود داد که غشاء را قادربهورود 
ون‌های egy el lated dha ols‏ رهی ب جز 
غشای pill lan‏ به Jala‏ کده و محصولات مابولیکی 
خاص را خارج م‌کنند. 

glad site‏ در سللهایبکاروت(شکل 7-*۱)محلی 
ly‏ تولد ATP‏ با ستز DNA‏ نیست غنمای پلاسایی 


8s de tion; ۵ | 


Sear at 
ya مرول‎ 


۵ شکل ۱۰-1 مل Jew Slip‏ شا پاسمیی یک JA ld‏ با ضخامتحدرد STI‏ یک طرح پا همه Peg‏ ات 
وهای ای به هر فش ی stl ate‏ رده( یهن yg‏ سر LB‏ شا دوهی لکد اف 
صوت یمرب ae Say ta sl la‏ ده Sa ang‏ اه شا توس یک زنجیرههروگنی ول کب مر 


GSR‏ لاه 


شکل ۱۰-۲ غشاهای سلول, ای سای خاج oop‏ 
oe‏ کرد و کت Ip‏ ین مینز ومحیا اج سل 
ey a et‏ مخلف مها al lay‏ با هی 
ed gah a flat Salt ab ad‏ ونر 
ستز نا تال ple‏ انا مهد 


کوولان al‏ اس متملمی‌شوند. وهای rom‏ توس sr Shaan Me lee‏ با یدای ای ۸ 


etd 


هر نامک در سول ype‏ (شکل ۱-۷ WTS‏ و BLE (Wot‏ 
پروین‌هایتکملیمنحصربه فردیاست که تادیا نها رخا قار 
دار وه دمح آکیفضای ناخی. یش لمن ور گنهن ای 
ob las pal 8) Sold agp‏ سللی مد 
رای مال ادلی یووم که Saal Se‏ حاری stanil‏ 
تجزیهکندهزیدی است در حدود۵ است.درمقابل PH‏ ستوزولی و 
قستهای محول میتپلاسم al I‏ شای pgp‏ نامل 
پسی‌های هیدروژنی مصرفکننده ۸:7۳ است که ارژی phan‏ 
dn ۸: tld lat‏ پمپ بوتون ‏ سیتوزل به 
لو بای کاهش olay BH‏ را مدهد. 

ما توضیح SLL‏ زیستی از بحث در موردترکیباتلییدی 
شروع میم ین تکیت نه ها شکل و کرد غشاء انح 
نار sade‏ اه قش مهمی در تال پون‌ها هخا و 
غیرد مها پروتین ها lg sie‏ یاه یواسم 
بازی می‌کند میس nny SLs‏ شرا بحث ینم 
بسیری از وین از ad‏ وهای حمل و aS‏ بای 
yb ols‏ هسندکه در هسته هدرکن فسوی وهای 
فرومیروند ما وان گوهای el‏ پروتین‌ایغشی تک 
دارم در ان در ردان که چگونه td‏ کرو ر 


| HH we 


ls ad se Sy‏ فان eps‏ هیدوکییزنچیره 
de‏ سید جرب در رده و ely‏ کی است و 
وه سر به طور وی آبدست بوده و 
تال دارند با gape‏ آب میاکنش دهند Sie‏ 
تدای از یل Jy‏ )4 سنا یک وه ests‏ 
ghee‏ عم ly Gay A‏ دای وهای 
ضروری بای شکل oh‏ هستد و در las Blas‏ سلول 

Se hh lhe قش‌های‎ 


قسمت تزدیک به آب یعنی 


فسفولپیدها به طور خود به خودی به صورت دو لاه شکل 
ase‏ 

طبیعت آسفی‌پاتیک فسفولییدها که هنایت 
gla Se‏ ن‌هاست,قش تعین کدی در ساختمنغشاهای 
زیستی دار وقتی یک مخلوط فسفوالبیدی بهطور مکایکی در 
ol bee‏ پخش شود فسفولییدها به یکی[ ین سه شکل 
مجتمع می‌توند: میسل‌هی کروی. inal‏ و دو Sled OY‏ 
که در مولکول ضخیم می‌اشند (شکل ۱۰-۶ نع ساختمنی که 
توسط یک فسفولیپید خاص یا مخلوطی از فسنولیپیدها شکلٍ 
gute ooh‏ فاکتوربستگی داد طول زنجیره سید چرب درجه 
ela‏ نها و دما در هر سه توع ساختمان, ارات آگریزی با 
gla lal‏ سید le yp‏ شدن مولول‌های آب sn‏ 
می‌شود. Opa han‏ از فسفوگلسریدهای طیعی شکل 
bps aise‏ نجیره‌های سید چرپ بای GSS‏ در داخل 
میسل به شدت بزرگند رین میملها 2 صورتی شکل می‌گیرند 
که یکی از دوزنجبه سید چرب از سفگیسرید به وله هیدرولیز 
حذف شود و یک لیزوففولیید شکل بگیرد.عموماًشوینه‌ها و 
مابونها در حللهای یی میل‌هیی را تشکیل می‌دهند که به 
صورت SS ay ep‏ رفثر he‏ این معلولهای 
Jule‏ یک حس لفزندگی را که SUS ca Sugg‏ داد 

در وضعیت‌های مناسب, ترکیات فسفولییدی حاضر در سلولِ 


بط pone et‏ سل شک مین 
هر AY‏ فسفویپیدی در اي ساخترلاملار PGW‏ نمده می‌شود. 
be‏ سید چرب در هي رود خود اباب Ban‏ 
می‌رند که این کر ادف کردنخودشان به طر محکم با 
fin‏ در مرکز a‏ یک هس یره Tot‏ 


1- Leaflet 


غشای سلول‌های یوکاربوت دارای ساختار thy,‏ 
است. یک gS IS So‏ از LEE‏ پلاسمایی یک سلول آلوده بد 
HIV‏ نان میهد که ذرت Bb HIV‏ محبا کشت Op‏ ی‌زندو 
oe‏ وروی از سول te‏ مد ترس یک غشاکه ADEE‏ 


سول مق cals‏ احاطه yg‏ 


شکل ۱۰-۴ غشاهای روی هم چیده شده از دستگاهگلژی.به 
عشلها ترجه ند 


شکل pb‏ مت ote‏ مین 


سول تشد ور انامک‌ها و سیر از اه تزع م‌شوند 
بحث wi a‏ سول یک جز: سای lh ib‏ در همه 
yo da ye‏ ات ام یادیآن ری موجت سنی al‏ 


sake‏ زیسنی: تکیب Saad‏ و سازهنببی 
ساختاری 

در فسلدوموتم که lad‏ راحدهای ساختمنی الم 
در آغلب غشاهای زیستی ند فسنوگلیسریدها هم مثل دو clog‏ 
دیگر لییدهای غشاییبعنی Val ial‏ و کسترولها (شکل 
۱۰-۵ مولکول هایی آمفیپاتیک هستتد که شامل دو قسمت با 


eee | 


۱ ۳ 


مین زدیا نظرقدرتبوتی و تفر SAY 9 let aS‏ 
ules‏ شود be ug gh‏ می‌کند سوم اک همه دو 
ای po stand‏ خودبهخدیتریات دای 
تشکیل Sholay jb bg soles Same‏ 
له از یک dead‏ دولایه که در شکل ۱۰-۶۸ نشان داده شده 
است با هسته ge Spd‏ از و لاه که در معرض محلول آبیقرر 
گرفته است Jul‏ است! زنجیره‌های جابی اسیدهای چرب در 
om‏ قار رت در صورتی که در Baby allege‏ 
sees‏ سید چرب گنز فصل OIF‏ شون از نظر 
انرژتیکی حالت یبدرتری cabal sib‏ در محلول I‏ لیههای 
صفحات دو لایه قسفولیبیدی به طور خود بخود پرشیده ی‌شود و 
یک و ای کری که ریب مرزی با Sh gle‏ 
می‌دهن. زوم نان ده شه در CI JSF JSS‏ 
ساخرهاست که برش عرضی ندیه rhe‏ 

ین ویژگی‌های شیمی فیزیکی از یک دو لابه فسفولیپیدی. 
دای مایم مهس بای شاهای ae‏ نا در یک سول 
lags‏ هی dan oii‏ سید op‏ وی Boy‏ 
ره ات بش هم غاهتریات خودر نی بهطرح باه 
prin‏ شکل میهدب عت که همه ale‏ موی Adal‏ 
کنده یک سلول کامل یا یک ترکیب BU‏ هستند لین دارای 
یک Salas) bb ala‏ جهت آنبه موی Bl‏ 5 
است)و یک سطع خارجی ۱" (سطح در ماس با محیط است 
aly‏ 

ah صورت‎ ol سلوی‎ slid از یک‎ ga one 
سیتوزولی و سطح اگزوپلسمی معرفی می‌کنيم. این نمکناری در‎ 
Aba سطوع در شاهای‎ GAAS ca sero Sch 
uke همان طور که در شکلهای ۱۰-۸ و ۱۰-۹ نشان داده‎ 
دور از‎ ghd, غشای‎ ay hee یبش بای مل‎ 
سول با محیط خر است و حدود‎ pb lad میتوولبه موی‎ 
DUS سل را متخص مین هط ماب ری‎ ob 
سح تنل در‎ thas dba alee اه ایک‎ Seg 
sige Sap سل کزپلاسمی همه‎ cel Spite bay 
من‎ gy است و دراين مود در خر اندامک در طبلقضای آی‎ 
رزیکول از نظر شکل‌شاسی سل فضای‎ gol BO. 


1- Osmium tetraoxide 
3. External face 


2 Internal face 


ضخامت درد اجام می‌دهند (شکل ۸۱۰-۶۵ نشردگی نزدیک 
دای gad yo‏ توس a pte‏ ودرالسی بن زنیره‌های 
هیدروکرنی Jab‏ می‌شود ببندهای هیدروژنی و نی میلکنش 
هی قطی وی لدب دروآ اي 
oad ho‏ نرک غشای سلول‌ها توسط aS‏ ایو 
رنک‌آمیزی شده است. این رنک به طورقوی بهکوه سر Al‏ 
alga‏ متصل می‌شود و توسطا میکروسکرپ لکنرونی 
ساختمان دولایایراشان یدهد(شکل 4۱۰-۶۵ برش عرضی ژ 
یک ib‏ مفردرنگ‌آمیزی Yond‏ ادابم بهصورت یک 
قسمت ریل ره آهن a‏ میس دو خط تیه نرک (کمبلکس 
گرو سررنگمبی شدم) ایک منطقهتفاف یکتاخت ی PON‏ 
در حدود Yr‏ (دمآبگریز 

یک دو WY‏ ففولییدی aly yo‏ ماد محدودی از میکروتر 
bi)‏ ملی مر (mm)‏ 9 قسمت طول یا عرض را دار بوده و 
میناد موی lan‏ مین موکول ضفولیدی ات با به 
fd‏ همه آبرزهدو لاه نظرزیستی نیت به نم sed‏ 
بعضی دیگر از مولکول‌های آبدوست کوچک نفوذپذیر استه 
فسنولیید دو لایه‌ای واحد دو پایه ساخته‌نی در همه غشاهای 
زیستی است ولی غشاهادارایمولکولهای دگری Sajal Sis)‏ 
(ety IS‏ هم هستند. غشاهای زیستی دای یک 
هسته ay SI‏ دو ملول آبی ار هم جنارده وبه نان یک 
سر نفونپذیر ععل می‌کند. 


دو لب ففولییدی یک بخش onli,‏ را شکب میده که 
فضای آبی داخل زا احاطه می‌کند. 

فسفولییدهای 99 la‏ عمومً در آمیشگاهه با مات 
سای قابل دتکاری اند ایا هم‌چنن به طور شیمایی 


غشای پلامیی را مور تفه قرار می‌هند(شکل ۱۰-۷ 
مامت روی ايند a‏ ان م‌دهد که آها دزی مه یکی 
مهم می‌باشند. ال هسته آیگریز یک سد نفوذنابذیر است که مان 
Ja)‏ ماد محلول در آب[آبدوست) این غشامی‌شودبه طو عمد؛ 
این whe Lea She‏ وله حضوربروتین‌های غشایی قابل 
تنظیم استکه pil‏ ال Doig aye‏ بن اي Se‏ 
ps JI pb‏ دومن ASAI Sig‏ و sik‏ آن است. 
ساختر و یی به la til day‏ )998 ودرولس oe‏ 
clare So api ale ie she)‏ خاج سول به 


55 
od‏ و Hy‏ ی وس حیحص HC‏ 
ons‏ کر ری anie‏ بسن 


۵ شکل 0-0 AI) ag hbk lag jy St (gy JE)‏ فسفولیسریده از گلیسول ۲-فسفت(رز که ال دوزچرهسد چرب 
استرفیه شده میاشد مشتن شده ات که دم آگریز و گروه سر قطبی اسریفیهشده با فسفات را تشکیل می‌دهد.اسیدهای چرب ا نظر طول و شبع wm‏ 
ناشن ون دون با نون slap)‏ تک دنه با سا ی تاد ییافو بشند. در ففاندل کول nF (PC)‏ کون است eae‏ 
مولکولهایچسیدهبه گوه سفات در سه رو موی دبگرذسفلیسولها tnd‏ تال (PE) cl‏ ففندیل رین Seti (PS)‏ 
(PD) Jp‏ ان اه شده Jl sian al‏ یک زتیرهاسبچرباشاعشده هستن که lag‏ ون اتری با گسرول چسیده اس و 
دای یک اتمالبهصورتپند ری هم an‏ میات یه گوه سر Ja SAN) ee ae Hd‏ نوناق یک 
J‏ آمیی با یک Syn non‏ طول مشتق le in pa had‏ چرپ تس ns ae yg sl‏ 
افنگوملینا (SM)‏ امل Sy‏ گوه سر فسفکلینیهستند lye jd lahat op‏ دبای easel SS ofr‏ با یک بقی 
ماد فد ha gh‏ ایگومگریدی هنک به سکلت اسفنگوزین متصل شد‌ن. hy‏ مثل el SS le‏ گیل سر وید 
(CeCe)‏ ست که shh‏ یک گلکز p‏ گروه سراست.(0) سترول اصلی در وت( تراچ (گوستول) و کین (سیگمانول BS‏ 
al ph ge‏ تاودا هم ناه وان ip‏ کدی ای he‏ بر مین خن با ونیا ک oy‏ هر تیلست 
صسصسدسپبدپبببسپسبپسبسپسپسبپسسسسسسسسسسسسسسسسس 


89 icons 


Gl yo fase ۱۰-۶ SED‏ غشاهای 
زیستی, میکرواف لکنرونی از یک مقطعنارک 
مار یک غتای کول رز که با کسید اسیوم 
iS,‏ شه است.غش با Sig‏ «قسمت ربل ره 
آهن»دلات بر وود دی قطی رد ماخ دو 
ای غشاهای ففولیدی سا است.(0) تویر 
شماتیک دو AY‏ ففولییدی به صورتی که گروهقطبیٍ 


0 


ست Boh‏ گره است وا دم اسبهای چیه 
گر در بر آبمحانظت AS‏ نوی به هم 
پوس دو له توس ات ریز و مالکش‌های 
hath‏ بین دم سای چرب Jal pe‏ 
نو )ای برش عرضی از OS fe ep‏ 
وسله ig‏ ضفولیدا درب شکل گرفشد یک 
سل Se Sy‏ سطح دای )6 3 است که به 
و کال از یرای سید چرب کل شده ات 
Se‏ لیوزوم کوی از یک 9 لاه ففولیدی که یک 
Sp‏ ی اه fleas JSS wf‏ 


سعع ازپلاسمی غشای خاجیمتوکنری از سح اگولاسی 


غشای lanl‏ جددی مق شدهکهدوسعدربرخردبفضای 
owt‏ غشای‌اند. 
غشاهای طیمی در واعمختلف یلها کلهای مختفی 


درد که مکمل Jpn See‏ است |شکل ۱۰-۱۰ وشکلهای Ve‏ 
و ۱۰-۴ | ملاحظه کنی سطح انعطا‌پذیر و صاف غشای 
پلاسمایی وهای تم باعتمی‌شود که cu NU‏ مویک‌های 
نرک AS ye‏ بضی hla Jr‏ یک غشای پلاسمایی امد 
jp saga‏ هستندکه مزک !"زک go gets‏ که به 
صورت ale GIS‏ نش ردان حرکتباعث می‌شود میع در 


So دیا لول سره موی‎ cep pe ee See مار‎ 


|- Embosymbioat hypthess 


2 مرن‎ 3+ Flagellum 


OS rss 


whe 


خارج سول است la Spe lg‏ که به Jay dang‏ 
Lae‏ پلاسمیی به دست می‌آیند را pl es Se sl‏ فان 
این اس که سطح خارجی ای adh‏ سح GE JSD‏ 
وزیکولمی‌ود و در has Sup‏ سبتوزولیغشای aN‏ 
همان JS lait eae‏ ۱۰-۹ ا لاله نيد 
دو غشای مزا س دمک see dead‏ و کارولاست با 
Spb!‏ که سح ازوپلاسمی هر غاد بخوردبقضای بین 
دونشاست.انمطلبباراجمه بهفرضیه درون همزیست( بهتر 
قابل فهم Sal‏ در فصل یک بحث شد که قرض می‌کنم که 
میترکندری و کاواس در JAG Jobe‏ زودنر از ساولهای 
SIS diay 4 Fe‏ شدننیروی باکتری در ففریلاسیون 
ee Rg sl‏ بهوجود ماد (شکل ۷۶۰۲۰ 
ملاحظهکند) رمع لاس Spe JSD glib‏ 
از سطحگولاسمی alah ltt‏ بکتریاجادی مشق هو 


شناکند. غشاها ساخترهای oly‏ هستند شکل ۱۰-۲ جوانه زدن 
ویروس HIV‏ از سح یک سلول gla‏ را تشان می‌دهد در 
سولهای عون بروتن‌هایویروس خاص در خن لاایی 
قزر م‌برنر la EU‏ هسته یروس وید 
می‌پوشند که شامل زوم RNA‏ وبروسی به صورت Slt‏ 
ویروس سلول است. سپس ety gy‏ ده اش از ee‏ 
led‏ رون شید ده وه محیط pl‏ رها می‌نود 
ازغشاهای سلولی داخلي, fer‏ دستگاه گلژی اشکل ۱۰-۴ را 
ملاح ند دم زیکلهای pipe ne‏ جوا 


Gag میس این وزیکولهای غشایی بای اقال محتویا‎ ie 
VT از یک اندامک به دیکری با غشاهای دیکر اغام می‌شونل(فصل‎ 


غشاهای زیسنی شامل سه گروه اصلی لیپیدی می‌باشند. 
همان طور که در ال گفته شد یک غشای زیستی از سه گروه 
lated‏ آسفیباتیک Je Sts‏ شده است: فسفرگلیسریدها: 


اسفنگولییدها و Sassy‏ از نظر AIS pled SLL‏ و 
عملکرد در Lid‏ متفاتند 

فسفوکلیسریدها رن تین Lag oS‏ در اغلب غشاها 
هستندکه از گلیسرول ۳ فسفات مشتق saad‏ (شکل Yen‏ را 
dish‏ نی Mali Jie Se‏ شاخص یک دم آگیز 
شامل دو زنجبرهاسید چرب استریفیه شده با دوگروه هیدروکسیل در 
فسفات گلیسرول و یک گروه سر قطبی که به رو فسفات چسیده؛ 
تدکی نده است دوزنجبه امد چرب در تاکن aes‏ با 
(MA‏ ودرجهانباع شدگی (صفر Sale‏ یا دو ند دوگنم) sft‏ 
می‌باشند. یک فسفوگلیسرید بر طبق حالت گروه سر طبقه GAY‏ 
میشود. در فسفادیل کوی‌ها که فروان تین فسفولید در خشای 
glad‏ همتندگرهس شام ITS: god‏ با بارمبت اس 
که با فسفات ine Lal‏ استریفیه ده ات در 
فسفوگلیسیریدهای دیگر یک مولکیل رای OH‏ من ول sal‏ 
سرین و قنهای مش Jil‏ هکره ضفات متصل است. 
گرو فسفات دای بر مقی با گرههایباردر مثبت یا گروه 
هیدروکسیل در قسمت سربه طورقوی با آب ETI‏ می‌دهند در 
PH‏ خنتی. بیضی فسترگلیسریدها (سثل فسفانیدیل کولین و 
ptt Jacl‏ لین ار کترکی خالص در و گروهدیگر(متل 
ففادیل Jil‏ و Se nd‏ یا یکی IB‏ نیت 
یک هستند با lag clap‏ قطی سر در همه فسنولیدها یود 
Soma‏ در le p JBL‏ مشخصی مترکم شون 


۵ شکل تجربی ۱۰-۷ تشکیل و سطالعه دو لایه فسفولیییدی 
yale‏ بل ری Hl‏ ازی غشای زیستی 
مخوطی (Te) Jeng by LS‏ لزاست که به طو cet‏ 
ریا و کسنرول‌ها را حل می‌کند. رها bans‏ 
صوت غبقبل Do ss Bl Jp‏ ب وسله تخیر ln‏ میشود 
این )اک لیا به طورمکانیکی در آب نوزیع شود آن‌هابه 
طورخود بهخد یووم | تشکیلمی‌هند که وش Sele) te‏ 


PS, راست)‎ ce gal) ان ده شده است.‎ ie در‎ gl cand 


ای مف یه سورت برش sy‏ تشن ده شدهاس که تحت یک 
PSS‏ یک قستی Bes‏ ازهمجدام‌کد قالتتکیل 
اس زين لد ‌ها مان یاه حکت حل شوده ار 
Slows,‏ هط دیگر شاه گرد 


الک تایه | a‏ 


SED‏ ۱۰-۸ (شکل رنگی؛ سطوع غشا 
a ib agg‏ یک ثشای Sel‏ 
مقرد nay‏ سول است. در ین py‏ 
مین hi‏ شمایک است سیتوزول در داخل 
Sao ha (aad)‏ 
کندهسطیح سیتزول Sly Lcd)‏ 
ole)‏ درد aha‏ وزیکوها Ula ip‏ 
Su‏ غشای مفردد Bb lay‏ 
ارخولی) js j‏ تکلشناسی سعال CSL‏ 
gle‏ است. سه دک هس میتوکدری و 
Gls) dug‏ اه تدم به وله دو شا 
hata‏ که رعش Lag‏ یک قضای بین 
غشایی کوچک آژ هم ess le‏ سطلع 
als sil‏ دای و خرجی در SIR‏ 
این poe Sal‏ فضایبین oe ALE‏ 
hy cag‏ سادگی Bb‏ غشای یکی در این 


تصویر ان ده نشدهاست. 


SE) ۱۰-٩ SED‏ رنگی). سطوح غشا سلولی در طول جوانه 
زنی و he lad‏ مشود لح site oo al‏ نو 
میاه وج Sa Dy‏ در طول مینز یک فسمت از ای 


ld‏ ست sie‏ جوا pap yan‏ به صورت یک 


ip‏ مج در ید در lS‏ فد سح ولاز شا 
glad‏ در Jigen‏ بقی مان و سح اکزوبلاسمیک 
غشایوزیول 9 رود ون است در ول آگزوستوز یک 
وزیکولداخل موی بهقالاساییملحقمیشد ولومن ویکدل 
heehee)‏ اج لول مکش ید وهای 
که در le Sh‏ داد دول Sp‏ 2 کیرحت Dol‏ 
جهت نان oy ay‏ هن pd‏ که همه در 


برخود با ستوزولاست. 


te‏ ی 


Sh id مدی شان در مقاسه با فسفوگلیسریدهی‎ SL 
اهمیت فیزیووژکی نها شاخهنشده است.‎ 

گروه دوم از یدای غشایی اسفنگولپیدها هستند. هم ین 
تکیت از اسقنگوزن که یک ال آمین در با یک زنجیره 
هیدرورنی طویل است مشتق شد‌ند و شامل یک زنجیره 
sal gh‏ جرب چسیده هیک آمیدی که به ره ین سفنگوزین 
متصل است یبد سنگولپیده aa pl ab‏ دای 
یک سس قطبی حاری فسقات هستن. در اسفنگومین Salhi‏ 
dail‏ فسوکولینبه ره fate nihil espn‏ 
است (شکل ۱۰-۵8 را ملاحظه cuir fa‏ افنگومیلن یک 
فسفولیپید است و ساختار کلی آن Hols‏ با فسفاتیدبل کولین مشابه 
است. سنگویین از نظر شکل dey a‏ شباهت داد و 
مین دو لای‌ای‌های مخلوط با نها تشکیل دهد افنگولبدها 
Sal del ylang ll ho‏ هستند که گره سر قطی Uh‏ 
قندی است که اتصال آن از طریق گروه فسفات نبست. گلوکوزیل 
مربرزدها تین el SINS‏ هت که شام یک 
واحسد مستفرد گسلوکز در سمل با اسفنگوزین است. 
کلیکرسفکولییدهایپیچیده به نام انکیوزیدها رای PUG‏ 
آشماب زنیرهقدی (aay SLB)‏ شامل گروههای اسید 
bo‏ است که به سفنگوزین متصل شده است. گلیکلیده 
۲-۱۰ کل لیدهای غشای پلاسه‌ایی را تشکیل می‌هند ودر 
sil‏ عصی ASA‏ 

guy pat‏ آلوکهایآن سه کرو مهم از las‏ غایی و 
استرودها | تشکیل می‌دهند ساختا یه استرویده یک 
هیدررکرین چهار cal lab‏ ساختر اه استوا در مخمر 
(ارگوسترول) و فیتراسترول‌هایگیاهی Joa)‏ استیگماسترول) به طور 
جزیبا ype‏ که سول ای در tg‏ استه توت درد (شکل 
۱۰-۵6 ا لاله کید نت کوچک در سیرهای پوت و سار 


امتول‌های حوای و ارچی باه ساخت وهای ضدقرچی هدک به 
طور وج مور استاده ار مرن کلسترول شی هد ال دیکر 
دارای یک هیدروکسیل جایگزین شده روی یک حلفه Pl coal‏ چه به لور 
کی نو il‏ ره eal Sn‏ وی ری ماک ود 
که گوه دول آن مود با آب نکش دهد dyp‏ لور 
خاص در شا pg lage lao‏ فان lca‏ وهای 
۲۰-۸ راز یدای gle‏ 


پروکاریوتی و جاهان وجودننارد پیش از 
lead‏ یهن gua aby)‏ متحصری ها تشکیل has‏ 


stg درصد کسامترول در سلول‌های‎ ۵-9 ge 


um ۲‏ ۱ 
شکل ۱۰-۱۰ تنوع فشاهای زیستی در gly‏ مختلف Inde‏ 
lat)‏ طور هدر ان ppt‏ الکترنیمی‌ند یک غشای pha‏ 
tae te ey‏ وهای رز دیکی JE‏ یبود( 
ob‏ پا مه( از لها Slo‏ که هی ری با 


پلاسموزن‌ها یک کرو از ad ltd‏ هستند که نامل 
یک زنجیهاسید چرب که به کین lad‏ دولیسرول توا یک 
Spe‏ سری چمبیه ات ویک زتجیرههیرکینیعو که به 
کرین شماره یک pp‏ توس یک پیندنری (0000)وبه 
تدرت پیون استری چسبیده است می‌باشد فراونی پلاسمالوژن‌ها در 
ین na lacs‏ ماوت ات مد افتهیی همجن مفزو 
قلب زید هستند. علاره بر (oly‏ شیمییی پبونداتری در 


پلاسمالژن‌ها در مقایسه با پیوندهای استری, يا اختلافات جزنی در 


088 زبست‌شناس سلوای ils‏ 


8 


پروتین‌ها درغشاهای زیستی به طور 
جانبی حرکت م یکند. 

در ga deb‏ از یک دولابای,حرکت دماییباعث می‌شود 
مولول‌های یدب طو رنه Jp‏ محر عطولیخویچرخند وه 
طور جانی در هر لاه متشر شوه J‏ همین حگات جانی با 
چرخشی استکه peg snl glans}‏ بخش دخلآکیز و 
fla‏ یمد یک مولول piled‏ در شاهای یم و 
مصنوعی با sb sp‏ مجاورش Sop‏ لاب در حدود ۱۶ رد 
هر pal aul‏ مکان می‌دهد و چند میکرومتر در هر انیه در دمای 
۷6 انتشار درد gl‏ سرعت انتشارنشان می‌دهدکه ویسکوزینهدو 
یه ۱۰ yen Spl gy Jay‏ درحدود phony‏ 
روفن زتون aad lan pooled» gd asap Sc‏ 
sing]‏ محلوهای aS gl‏ استولی یدای یی در ول یک 
غشای gl Sh‏ شاخص (Mu)‏ ها دریک اه متشرمی‌شوند 
و در طول یک سلول dye‏ حدود ۲۰اه طولمی‌کند رقتی 
غشاهای فسفولییدیخاص که pha‏ منوصی ولد شده و حلت 
میج درد cdo‏ زیر ۳۷۳6 سرد شون ده یک فا Sis‏ از 
حالت gle gs‏ به حالت شب pou al tag) Jj‏ میدهند که 


شبی بقل ماع بهجاعد لیخ زدن آب)می‌اشد(شکل ۱۰-۱۱ 
در زیر دای تال فازهسرعت تشر قطرات ییدی دای شیب 
تندی می‌شود. در دماهای فیزیولوژیک مسمولی قسمتهای داخلی 
آیگریز gab ales‏ عم دای ویسکوزیه این هستند و 


سختی ded lg)‏ اعات است. در مقبل سختي شب به ژل در 


دماهای بایین‌تر مشاهده می‌شود. 
plas itl asd‏ غشهای دای خالس به 
Gil yb‏ چرخیه و حرکت مین ماه gh‏ خود به خودی 
مهاجرت یا حرکت زیگزگی از یک Sia WY HAY‏ اند سد 
نرژی رای ین حرکت بسیر بلاست و ناه حرکت گروه Sp‏ 
از محیهای ol‏ اسر هستههیرکیتی نو ge WAY‏ 
ی در طرف دیگر op‏ روتینهایغناییخاص بحث شده در 
فصل ۱۱ بای حرکت از یک لاه به لب Sa‏ تیا بهلیدهای 
li‏ و دیکرملکلهای قطبی دند. 
حرکت tad lo‏ و پروتین‌های خاس غشای با 
توس pil Cit pi SS‏ بعدز خموشینوری 


1. Precursor 
2 Fluorescence Recovery After Phoiobieaching 


شکل ۱۰-۱۱ JS‏ ژل و مایع از 90 gla‏ فسنولیهدی(با 
i a det J a‏ ام لول 
dis‏ مهای خی فطبی در دو 
اه هم oS Ag‏ کرابم می‌شود دای بر قطی یم 
شود ویک لا له ی در یک محدده یی به شست اقا 


دارلی نظم Mt‏ هستند در دای 


می‌شود به مات iy‏ شدن aye‏ ضخات دو ی کم می‌شود 
بان مدلموتوی تک لب‌هایفسولییدی در هی Jj‏ و ماع که 
hab ley‏ میک lye‏ مین شده ات 


در نا پلایی و وزیکلهایمریط حشور اد کلسترول و 
اسرولهایدیگر بای شکل دادن یک ساختاردو لیب روی 
بت آگریزند. در عوض استرولها در glob‏ یاف 
شده درخشاهای idea ala) Spe we gb‏ گرد 
وبا عشاهایزیستیتکیبمي‌شوند 

کلسترول لامش سافتری در شاه در چندین مرول 
فعل زیستی مهم نقش پیش‌از | داد کلستول پیش‌ساز 
اسدهایسفرری است که درد sie BL‏ بهحل شدن 


خوشان به: 


chor‏ غذیی بای هضم و جذب در رود کمک می‌کند 
هبچتن کسترولپش‌سارهومهای استرونیدیاست که به 
alte hey‏ درون ریز (ees ban)‏ ود 
می‌نند.وتمن نز درپوست وکلیه از Iga‏ تلد peg‏ 
fs globe‏ کول Al‏ شدنکوولانسیبه وین 
هجهوک است که یک مولکولپیبرسن کلیدی در رشد جنین 
DF ai)‏ 


(arb, unite)‏ خدت ترس 


شکل تجربی ۰-۱۷ آزمایش‌هایبازیانتفلورسانس بعد از خاموشی نوری gigs (FRAP)‏ متا کتی N=‏ پبروتین‌ه و 
بیدا در خشای پلاسمایی را نان دهد (2) alo) Jobo‏ سولا ناب یک gL yh oe‏ در می‌وند هه طور SIPS‏ 
یک بروتین le‏ خاص غشایی ops sige‏ مرحله © سپس یک نو لیر در یک Se hha‏ از سطح متعرکز می‌شود وب طور خی بل برگست 
lle‏ ون شده خابوش یود میس dia tl‏ شرح ده شده هش doy age‏ 9 ان من gl‏ در مه خاموش شده 
og ln Sly te abe‏ سعلح که ype ite BU Os Gigs‏ که خابوش es‏ قسمتخاج متشرمی‌توند 
ipl las 9 y orl che dhe‏ شده متس با کسری از ولکلهای نان دری است که در شا درکن ی‌نن. ( تاج آزمایشات FRAP‏ 
با سلولهای gag‏ کبدی hal‏ که با تی ادی فلورسانس مخصوص پروتین گبندهآسبلوککویرونئن نیما شده استهنتیج نشان می‌دهد که ۵۰ 
gh‏ هطقن خاموش شده میدن یی 90 موول‌های یرنه ر متفه غشابیمشخحس حرکتمي‌کند و 4 IL‏ هندب Se‏ 
ایکهسعت ازیفت ply‏ متسب با سرعن حرکت مولکولهاینشن در در مطقه خاموش شده ات ضریب تشر یک رون یلید در شا 
میناد ی اطلاعاتمعامه شرد 


cles ges‏ ۳8۸۴ با gleaned‏ دی نان 
قوربانس نشان میدهدکه eyed led ak‏ همه 
فسفولپیدها بهطور زان در فواصل نود 1۵۸۸۳0« حرکت می‌کند 
ما غب در فاصل AJ A‏ تن این اههد 
ble SAS‏ خی از رون در غشایپلاسمیی در دود 
abe‏ نیا fo Sd‏ سب 
است جدا می‌شود فسفولبیدها به طورآنه در ان Jad‏ مناطق 
pa‏ می‌شود ما از یک ace‏ غنی از ید به منطقه سجاور 


gl‏ غشایی عمده 


(۲3۸8) بل کم شدن است. نسفلییدهای که دزی یک 
جایگزین yal‏ هستند بای دبدنحرکت لیپیدی استفاد 
می‌شوند yy op‏ یک آتی Sige ah‏ خاص بر علیه 
من آگزوپلاسی پروتین طرحی شدهاست که تا درای یک 
محل بای تال به ی ژنبوده هیک نگ فورمانس چمبیده 
است. این روش که در شکل ۱۰-۱۶ توصیف شده است سرعت 
حرکت مولکول‌های غشابی (ضریب انشا و نسبت مولکول de‏ که 
دارای حرکت جانبی هستندقابل تعیین Keel‏ 


2۲ 


زیست‌شناسی سلولی و ta‏ 


cs 

ie ea مب‎ 
3 ee we 1 هیقب ان‎ ah ای‎ 

ای مین عماب سا فِ ۴ 

۰ ۰ ۸ ۰ (coi ad دای‎ 

۷ ۰ 0 0 (ale Sl ای بکهآدولاسی‎ 

wv ۴ é ۳ lim soli 

غشای «خلی مینکندری [مرش hs vk % (ole‏ 5 

- ۲ # 17 (alone میتی (مرش‎ ab 

Pe dll Site میت دراه اکزولاسی‎ 


PC‏ سابل Jadind= PE gS‏ تلو من SM cap sind = PS‏ - لول 


سلولهای yy‏ شاهیی داد که با محیعهای خن نیمود 
ای S‏ هضم می‌شوند رب رو هستد و دژینسیت Sil‏ 
بهفسفوگیسریده کسترول به صورت :۱:۱ هستند که این نسبت 
در سول‌هیی که فشردگیکمتری داد 4 صورت MON‏ ۵ 
میب به طر سبی بل بودن lag Sal le‏ وهای 
رای aller‏ استحکامبه یل توسعه ین هیدونی به 
وسیل رو SSS) ap eight be pal OH‏ ۱۳-۵ 
{sg ina‏ 

مزان cals‏ غنا به وضعیت و ساخاردهای آیگریز 
ففولییدی دما بستگی داد.توجه کنید که مبلکش‌های 
وندرواس ply‏ آبکرز با می‌شود دهای غیرقطبی 
ففولیدها با هم تجح 8S bg‏ زنجیرههای سید چرب شا و 
طولانی یشترن la‏ به جع ونزاک به طور محکم همیگر در 
حالت شهب لا زن.فسنویدهای ای زنجره سید چرب 
کیت که نارای منطقه سطحی حداقل بوده و So Sine‏ 
و دوالس » pal Slag)‏ اه یشرب صورت ماع است. 
رن خمیدگی‌ه در le‏ چرب سیس شا ده (فمل 
Cop‏ مشود میانکشهای ادوس با دیکر لبیدها 
استحکام کتری ath tb‏ و سلیت aN gp‏ بیشتر شود پس 
etl lamps‏ صورت ما تاره وه Uys poe po‏ 
am‏ متام ape‏ کلسترو در نگهداشتن le‏ مناسب در 
غشاهای طبیبی مهم است. اين خاصیت برای رشد سلول‌های 

ولد متلضروری استکلستولحرکت تصادفی رو سر 


ple Sl ya‏ شون OMe a‏ سرعت نتشارجانی ده در 
غنای پلاسمایی حدودکمترز فسفولییدهای دولایه خالس استه 
ثابت‌های cm/s, Lisl‏ ۱:7 و هه 


* به تیب مخصوص 
عشاهای پلاسمایی و دولیهلبیدی هستند این اختلاف پیشنهاد 
می‌کند که ald‏ لیپیدها همان‌طور که اخبا بت شده‌است به طور 
محکم Ul‏ صورت برگشتتاپذر © lating‏ ایتگرل سینی 
در بیضی ace ie‏ شاد JCS)‏ ۱۰-۱۷ قسمت پاین 1 
ملاح ند 


اجزای Sl‏ تحت یر ویزگیهایفیزیکی AISLE‏ 

یک سول محتی نع زدیا غتاهاست که hep) Sig‏ 
bye‏ شدن اختصاسی پروتین‌ا و بیدا Jab‏ می‌شود. نیع 
جدول ۱۰-۱ نشان دهنده اختلاف در stead OLS‏ غشاهای 
Ube‏ زیستی cal‏ در yl‏ نات ey gue‏ قش درد 
برای ستال اختلاف در نسبت فراوانی فسفرگلیسریدها و 
اسفنگولپیدهای بین غماها در شبکه آندوپلاسمی (ER)‏ که 
gine fe plat id‏ تاه گزی که تلد 
درآ ستز یود وجود درد بت امین ه نون درصد 
کل ادها Jodo‏ شده در ها یگلژیحدود شش 
jl Vb ply‏ غشاهای pculER‏ مارد دیگرهحرکات شا یک 
قسمت سلویبه قسمت fio‏ ب‌تد el phe‏ غشاهای 
منیا تظر op lated‏ کستول نی کند. با توجه به 
مججهای مختلف در ple‏ موجود: tp‏ مخلف سول 


فسفولپیدها در قسمت خارجی هر bY‏ محدردمی‌کنه AN‏ 


غشاهایی با ترکیبات لمپیدی مختلف تولید می‌کنند. برای منال 


فمل ۱۰ - ساخرغشاهیزیستی 


یک غشای خاص را هم تحث i abi‏ می‌هند تج Ulan‏ 
پیویزیکی روی غشاهای مصنوص نان می‌دهد که اسفگوملین 
بشتر با حلت شبه Jj‏ رتباط است وباعث ضخی‌تر شدن دو AY‏ 
از سفولیدها مشود [شکل ۱۳8-:۱کسترول و SPSS‏ 
دیگری که یت LE‏ را اهش می‌دهندباعث lf‏ شخامت. 
غشامی شون د‌های اسفگومیلین باع استحکم مناسب می‌شوند. 
بهعلاوهکسترل روی ضخامت یک دو یه اسفگوملین pl‏ 
ais‏ 

ویزگی‌های دیگروبسته tel sala‏ یک دو SUA‏ 
lan Sethe Sead LE‏ سر 1 و دمهایغرقطبی 
تشکیل دهندهقسفولیده کی داد لیا بادم‌های طویل و 
گروههای سربزرگ دای شکل allyl‏ هستند و گروههای سر 
کوچک به شکل مخروطی هت (شکل ۰۱۳۵ د تیجه دو 
sag‏ تشکیل شده از لپیدهای استوانه‌ای نسبتا صاف هستند در 
ab LE Sobol ase‏ لبیدهای مخروطی هستند 
p‏ لاه شکل folou‏ دار [شکل ۱۰-۱۳۵ انا اجزای send‏ 
روی انحای دو GAY‏ مهمی ر در تشکیل غشاهای دای 
انحنای الا ازی می‌کند. این قببل مکانها مثلاً در جونه‌‌ای 
وروسی |شکل ۱۰-۲ را ملاحله ند و تشکیل وزیکولهای 
اخلی از غشاهای پلاسمایی (شکل ۱۰-۹ را ملاحظ (aS‏ و در 
ایدری تخصصی ساختاهای ple‏ از بل bulges‏ دید 
می‌شود. چندین پروتئین به سطح فسفولیید د لایهای چسبیله و 
باعث می‌شود Lak‏ دای انحا کرد این پررتنین‌ها در SSS‏ 
وزیکولهای حامل که از یک غشای دهنه چاه می‌زنند مهم است. 


(Js) 


اجزای لییدی در saad‏ گزوبلاسمی gig‏ تن 
یکی an ch Soy‏ هن استکه جژی یدید ول دو 
ln a‏ رین اغلب فسفولیدهایی که در دو لاه شا 
حضور دارند عموماً در یک لایه با لابه دیگر فان تون بوی Se‏ 
در نا sland‏ لها رم لها کی نگ که در محبط 
کشت رشدکرده است. غلب امفنگوملین و فسفاندیل کولین |دو 
لای‌ایهیی با یت کمتر دلب ازپلاسمیافت می‌شوندودر 
مفال.فسفاندیلاتثول gel‏ فسفاتدیل سرین و فسنانیبل 
زنل athe ga tay 9 JSS‏ مهن تج در 
اه سیتزل lye Mh‏ تکیک یدید ول دو لب 
gla‏ را نحت تقو مهن JS)‏ ۱۰-۱۲6را لاه نید 


شکل ۱۰-۱۳ edad tl‏ روی ald‏ و انعنایدولایه 
)0( دو ای با سگویلین خاس M)‏ شترا یک در 
ای که از فنلیسیدیملنسفادیل ون SIS (PO)‏ 
است می‌شد کستول دای یک ار مظم aS‏ دی sy‏ یی 
gaya‏ اس که شخات افش Way‏ روی peas‏ 
ای 5۱4 منم ثری رد (b)‏ فسنوایدای Jo‏ 36 دای یک 
شکل ای هستد و نک ln‏ کم بیش صافی | تشکیل 
lide‏ که دی گرو سر کوچکتر a‏ فسفتدل ول من 
sta (PE)‏ شکل مخروطی داد( he pe‏ خی از IAPC‏ 
اب کپلاسی و۳ در سح یتوزولی هد بساری ار غشاهای 
ous‏ بی‌شوداحنی طیعی اد 


روی حرکت دم‌های فسفولیدی طولبهغلت آن بستگی درد در 
غلفهای طیع کلسترل در غتا lawl,‏ مینکنش حلقه 
استروئید با lap‏ هیدروکرنیطویل فسفولبیدها ین یه | 
Cat‏ کرده و باراین سیالیت غشای زیستی کاهش مییاید. در 
غافتهای کم کلسترول حلقه استروئیدی جدا شده و دم‌های 
فسئولییدی توزیع می‌بابند که باعث می‌شود غشا به طور مقطمی 
میات شود 

اجزای لییدی یک دو cla‏ ضخامت غشارا تحت تأثرقرر 
میهد و در عوض تزع LE Sh!‏ قیلبوتین‌ا در 


a D8 سی سلولی و‎ poor | 


در لایهسیتوزلی غشای پلاسمایی Jolt‏ است. در bel dye‏ 
تحریک پلاکت‌ه asl‏ سرین‌هابه ومیل ep‏ فلا به 
مان مختصربه aan‏ یلاس Leal gaa a (Eat‏ 
فسفایدیل dase‏ آنزیمهایشرکت کنده در نفد خون را ال 
می‌کنند 


Jy ALS‏ واس‌تنگولپیدها با پروتلین‌های سخصوص در 
ote sagas Se‏ مجنمعمی‌شوند 

های غشیی به طورتصادفی[مخلوهاییکناشت| در 
glizey »‏ دولای‌ای wig‏ نشدهاند در سازماندهیلایه‌هاکشف 
شد که ییدهیی که بعد از استخرج از Li‏ پلاسعیی توسط 
tangs‏ غر ون بقیمی‌مانند کسترول و اسفنگومیین است. 
خلت ایک ايند ید در دولابی‌هیی که سیلیت کمتر و نم 
پشتری درد یفت می‌شوند ین فرشیهاست که آنهابه صورت 
nie San‏ نا نها od‏ شکل گرد هب hy‏ 
ففولیدهای سیر دیگر حاطهمی‌شوند که به آسانی توسط 
شوننه‌ها استقراع می‌توند بعضی مدارک cls‏ و 
میکروسکوپیوجودرتهایلپیدی sb‏ م‌کند که در SOLE‏ 


ete ab yo a‏ فسفولیدهای خاص و کسنول نس به 
طور کواخت درد یه شاهای سلولی hss ig‏ نسیث 
Schl‏ فسئولید خاص در دو sae EE Ja‏ | می‌توان 
از طریقآرمیش پر روی alg yp aaa‏ توسط 
فسئولیازها al)‏ هایی که پیوندهای مخلف در باینهآبگریز 
فسفولییدها را می‌شکند) تعین کرد JSS)‏ ۱2-۱۴ رقتی 
aga‏ بهمحبط خارجی LSI‏ شود نیون از شا عور 
کنند وین آن‌ها نها گروه سر lode‏ که در سطلع 
اگزوپاسمی pase ind ig) JB‏ یه سیتزولی 
در مقابل هیدرولیز محافظت می‌شوند I‏ نزیم‌ها نمی‌توانند به 
سح yes‏ غنا gla‏ تقو ند 
چگونگی به دست delgado gig gad‏ در لای‌های 
غشایی هنز ناخ Ga p pS US erg cal‏ فسقولییدی" 
خالس.هاجرت و حرک زیزکی SI‏ لاه به اه دیگب لور 
خودبه خودی انجام نمی شود یک نتیجه درست وی از دم قارن در 
توز فسفولیدها این اس که ان el‏ در شبکهآندوپلاسمی و 
گلزی سنتز می‌شوند. اسنفگومیلن در سطح لومنی [گزوبلاسمی/ 
گلزی که سح گزلاسمای غشای پلاسمیی را تشکیل خواهد داد 


وفتها توسط ستبل 


ساخته می‌شود. در مقابل فسفگلیسریدهاروی سطلح سیتوزولی gab‏ دارای ابسعاد Benim‏ 
5 شاد AN)‏ 

غنای SER‏ نظر کلشنس با سطح سیتوزوی pasts GLE‏ "که بهطوراختصاصی lly as‏ خارع 
ld‏ کساناست ساخته مشود (شکل WA‏ را ملاحظ. .شا رستخرج مک یتوس یکی eb‏ 


که کلسترول کم شده در Lie‏ رد مین قابلجداماز این 
قیل eal‏ شا دنه یت کلسترول درف ی عیب این 
رفت‌هاست و حضورشان در کمرلکس‌های کلسترول و سفتگومیلین 
باقی ماه دز حذف IS anys‏ تشخیص استء رفتهای 
eed‏ در غشای پلاسمایی, تمییدی برای غنی کردن زیر واحدهای 
پروتنیغشای Siebel Jee les‏ امهایخارجسللی 
حساس NB‏ میرن و بهستوزول ob Jd‏ می‌شونداست. 
این به وی آوردنبسیری از وهای کلیدی در محدوده 
ین کمپلکس‌های لبیدی: پررتتین پامرسان توسط گیرندههای 
plas‏ سول شناخهشده و در نتجه Jad‏ شدن sisi Cale‏ 
LT‏ رخ می‌دهد. با ین حال چیزهای زیادیبرای آموختن ook‏ 
ساختر و عملکردهایزیستیزفتهای دی باقی من ست. 


|. Methy.«f  eyclodextria 
2. Filipin 


{uu 
توضیحات بای مکان رجج فسایدیلکولی‎ ol esl yb 
در لاه آگزوپلاسمی کافی نیست. حرکت این فسفوگلیسرید و شاید‎ 
لاه دیکر در بیضی غشاهای‎ AY فسنوگلیسریدهای دبکر از یک‎ 
Sra به نم‎ ATP مصرف کننده‎ isl طبیعی توسط پروتئین‎ 

در فصل ۱۱ بحث می‌شود کتالیز می‌گردد. 

Sy baad ee) sto‏ سح از دو اه ی تن 
عماکرد غشاهای اه ام cal‏ بای ال گروههای سر در همه 
شکلهای فسفریله شده فسفائیدیل اینوزیتول با یتوزول در تماسند. 
تحریک بسیاری از گرنه‌های سطلحی لول به aay‏ هورموهای 
مربوطه باعث Jib‏ شدن آنزیم سیتوزولی فسفولیاز C‏ می‌ود که 
سپس مود ود Uap Solus Sil‏ را تجزیه 
کند همان طور که در فصل ۱۵ خواهبم دبد فسفواینوزیولای قابل 
حل درآ ودی اسیلگلیسرول‌های اسف شده هغشا در سیهای 
bone‏ خرچ وی بسیری از eae acd‏ لول 
تحت تأیرقارمی‌دهند هم‌چنین فسفاتدیل سرینبهطور طبیعی 


Slee ASL ad‏ زیستی 


(جدول ۱۰-۱ (a inde‏ فسفولیدها و اسفنگویده 
دردو lis todo‏ دلایهای به صورت ie CML‏ 
شههاند در حالیکه کلسترول در دو صفحه Lyi‏ به صورت. 
یکسان وجود درد 

| # غشاهای زیستی ملیمی یک حالت ویسکوز با aig‏ 

| شبه صاع رد در حالت کلی, سیایت غشاء توس 

nae i! |‏ کلتول اه توسط فسفوگیسرولها 
فزیش ie gtd OL bye‏ همچنین بر ضخامت 
آن sb‏ می‌کار (تکل ۱۰-۳ را ملاحظه fou‏ 
# رفتهای لیپیدی مسیکرودمین‌های حاوی کلسترول 
Dae Schl‏ و برخی از بوی‌های gL‏ هستند که 
صفحای | در دو لاه hg saul‏ این تجمات ممکن 


است یامرسانی تومط برض ie lS)‏ بلاسمای 
را هی کند 


col‏ زیستی: نسرکیبات پسروتنینی و 
هملکردهای پایه 

وهای wal‏ وه مکتشان که در PUBL‏ سح دو 
یه قسوییدیقراگرفه‌دتریف م‌شن. ین حال هر 
glee‏ زیستی دای همان ساختمنیایه وهای است که 
وهای مرت بای خاس سول (rie aca‏ 
هستن. وع asp lay shag‏ با غشاهایزیستی به نع 
سول و Cake‏ تحت سلولیآن Sin‏ درد بزی ال غتای 
اخلیمیوکتری NF‏ پروتین درد اما غشاهای میتی که 
lel‏ عمبی را اه م‌کد تا cing OM‏ داد مار 
زا tain‏ مین عسب ار لکترکی از ie La‏ 
می‌کند که در فصل ۲۲ Cou‏ خواهبم کرد اهمیت پروتین‌های 
gle‏ از lnc‏ مشخص می‌نود که يشنهادمی‌کد یک موم 
همه ای مخمر lib lati‏ را رمزدهیمی‌کنند نت 
Wg} ld‏ بای پروتی‌های glib‏ در مجوات پر ول یا 
sgl‏ نها ای عملکرد اشافی در 
gb‏ سوی A pays yp cl‏ دی یک معط 


گنیسم‌هایی که پر 


ote 238)‏ بای پوتین‌هایغشایی له میهد cer‏ 
نها دزی نمی هستند که به هستهآگریز خشای 
فسفولپیدیاضاقه می‌شوند و دیگر پرونین‌ها در by‏ با له 
Py doops sina a p dey le Sie‏ 
در IS che‏ سلوی غشایپلاسیی به موکولهای TS‏ 


1 1 
oT 


Ae‏ اجه 


شکل ۱۰-۱۲ (شکل رنگی) Shay‏ نسئولازه هر نو 
fad‏ یک se‏ حساس رکه با نگ jy‏ نان ab‏ ده است 
می‌نکند ای کین Ip‏ با og‏ نشن ده شد‌اند. در 
de lh‏ وله دلب اتوپاسفی ole sk‏ 
how jd ay‏ اف شکسته Nd spi‏ یک iT‏ 
سیوزوی بوده و فسفولید‌ای ies‏ رادر ابه سیوزولی SLE‏ 
پلاساییميشکند 


bow‏ خارج جدا شده و به بخشهای داخلی در سلول 
heals‏ شدهاست Wala)‏ زیکوها 

* فسفولیدهای lap‏ به عون hols‏ ساختر تام 
غشاهای زیسنی دای د eg biel oto‏ آبدوست و 
مرکز ریز م‌بشد که به موکولهای محلول در آب و 
نها big‏ است. 

نسرکیات لسپیدی اصلی غضاهای زیسنی PLS‏ 
فسنوگیروله اسفنگولیده و استرول هایی Se‏ 
Ath Jy‏ [شکل ۱۰-۵ ماه ند 

8 پسبری از یه و اکن پوی‌ها در غشاهای زیستیبه 
صورت sh‏ حرکت می‌کنند 

ae *‏ بسته 4 حررت و LSS‏ آن میراد متحمل 
فازهای نا از eb‏ سیال تا شبهژّل شوند. 

* غشاهای سلول‌های مختلف ترکیات لییدیمتفوت اند 


۰ اس سلولی و مولکلی a‏ 


sin‏ و ریش بط از ترجمه در بر 
به وهای Db‏ در سیتوول ماوت pop‏ دنه در فسل 
ayy ۳‏ خوهد شد. 

پروتین‌های غشایی متصل شده به لیپید با یک یا داد 
بشتری لمیددرای بیوند کووالانسی هستند MT‏ آیگریز 
لپیدهای چسبنده دریک لاه از غشاجاکرفتندر رتیه ابه 
شا متصل Ag‏ خو زنجیرههای ne‏ 
ورد می‌شوند 

پروئی‌های محیطی غشا ستقیمً با هسته آبگریز دو لایه 
لییدی میاکش ندرند در عوض آن‌ها به طور pb‏ مستقیم با 
layin b ISD saggy‏ غناییمتصل شده با لدب 
mS Laine‏ سر gah‏ ید Le‏ می‌دهن. هم چلین 
پرونین‌های محبطی می‌توانند با سطوح اکزوپلاسمی و 
سیتوبلاسمی هم پیوندبرقارکنند. علاوه بر Roan Seal‏ 
طور بحکم با دو لاه ارتباط درد لانت‌های سیتواسکانی 
jl Va‏ طریق یک یا داد بیشتری پروتنین محیطی [تطیق 
دهند) با وهای سستتری با سطح Die LS piste‏ 
ble Jad of aye‏ با سکلت سولی یک نقش حفاطتی 
رای غشاهای لولیفراهم کرده و به تعین شکل سلول و 
SST SI la Sy‏ می‌کند ود تا ین دومسیر Bb‏ 
و خارج سلولی (فسل ۷ نقش درد. در بایان shoring Sal‏ 
محیطی روی سح خارجی غشای بلاسمیی وذمین اگزوبلاسمی 
9 پرونین‌هایغشییداغلیخلببه اج اتریکس خارج سلرلی 
یاوه سول احاطه ند باکتری‌ها و سلل‌هایگاهیمی‌چسبند 
ویک سح Ge lol iy‏ لول و محبط ay‏ می‌کنند. 


ی به دو Seed‏ 


اغسلب بروتنین‌های کذرنده از غشا دارای guy sha‏ آلفای 
EL oii?‏ 

sang‏ محول, صدها line SL‏ چینخورهبه طور 
ade‏ موف رشان ye‏ |شکل ۲-۹ ملاح ند در 
مقایسه مجموعه ساختارهای چین خورده در ذمین‌های گلرنده از 
lie lage He‏ داحلی از ll lage‏ آکریز 
shad Ss‏ پوتین‌ای دای مایا طیکسگذرنه از 


LE‏ به طور Jb‏ به Lad‏ اضافه شد‌ند زیر از نظرانژتیکی 


1+ Integral 2- Lig - anchored 
3 Peripheral 


سلولیمثلپروئینهای gig wei chops‏ وهای 
دیگر سل گلوکز 9 سیدهای چرب) و پوتینهایدرروی سلولها 
دیگر یا محیطهای خارجی Clad thse‏ بروتنی در رون 
غنای پلامهایی دای عملکردهایمتوع هستند و امل ag‏ 
که انا و al ed‏ را در بوئین‌هی اتقال دهنده تشکیل 
می‌دهند Begg‏ و ینار به#خل با خر سول نت 
می‌کنند من هایی که hig alae‏ غشای پلاسمایی BR‏ 
BS pr‏ عملکدهایوسیی وهای اسکتی لگری 
تا شروع کننده سیرهای پامرسانی داخل سلولی می‌باشند. در 
بسیری از ورد عملکرد یک پروئین غشایی و شکل زنجبه ی 
sate‏ آن در cals glaub de‏ با دیگرپوتین Side‏ به 
خی شناخه شاد را پیشگوی می‌کد 

در این قسمت ویژی‌های طر‌های ساختمنیپروینهای 
غشایی و بضی عملکردهایاسلی ان رتوضیحمی‌دهيم. ISL‏ 
چندین پروتئین برای کمک به درک مسیرهایی که پرونن‌های 
غشایی با شاه ملکنش می‌دهند را تومیف میک تومب 
ely la Shy al‏ مختلف بروتشن‌های غشایی در فصل بعدی 
Sele‏ رون ساختا و یت در ps ga Sar sj‏ نا 
تمرکز داد 


ها شاهاب سه طریق مختلف میاکنش می‌دهند 

وهای ale‏ ابر منای مکش بن Ue yay‏ 
در lye ene‏ دمت‌بدی کرد داخلی! متصل شده به 
JS) ag Pad‏ ۱۰-۱ را ملاحظه )وهای 
داخلی clad gy clad‏ گذرنده از SLE‏ هم نمیدهمی‌توندکه در 
طولدو لاه aly th JF lg‏ سه مه هستند. 
agi ged‏ و gee‏ دای سطع خرجی cep‏ 
بوده وبا لول al‏ در سطوح seas‏ و سیتبلاسمی غشا 
gy anny ble‏ قطات از ISL‏ و موقیتاسید 
آمییبهقطات Sp‏ روتینهای محلول در آب شباهت اند 
در مقابل قطماتی که در طول غشاقرار دارنده Vyasa‏ حاوی اسیدهای 
آمینه ریز زیدی همتند که Wl yale nega)‏ به سمت 


بر 


یرون بر ده است و با هسته Sipe‏ ریز دردو لد 
ld‏ مکش می‌دهند همه lay‏ گرد از شا 
دارایاطلاعات شرح داده شده زیر هستند: مین گذرنده از غشاء از 
clo lays Sas Se‏ ی کل شده 
است.به Ub‏ که ان قطات بای درل JBL‏ گرد ستز 


2 eee 


cow‏ خوهد .یک Sd aS ig‏ چن رز عبر 
می‌کد و ساختارآن از نظر جئات مولکرلی شداخته شده است 
باکترورودوسین میبشد. این پروین در غشا باکتری‌های 
فتوسنتزی معبنیبافت می‌تودو FEL‏ عمومی همه این پروئینها 
را تشان می‌دهد (شکل ۱۰-۱۶۵ 

جذب نو تومطگره تال که VS whe‏ بان بروتین 
متس شده استباعث یر کفورماسبون در بروتین شده و باعث 
یم شدن پوتون از سمت سیتزولغشا باکری به فضای EB‏ 
سلولیمی‌شود. شیب پروون Saul‏ شده در مدا ری ستر 
eal ayye ATP‏ قزر می‌گردافصل {IN‏ در باکترورونویسین 
هایی با SSG oy JS‏ باه مقبیت همه اسیدهایآمنه 
Jl,‏ و یدای ال کننده aly‏ مشخس لست و شید 
این استنیی باشدکه همه اسیدهای آمبنه در خارج قطعات گذرنده از 
غشا در بکتریورودوسن آگریز هن ان انژتکی lhe‏ 
مطلوب استکه با هستههیدروکرنی ید دو لایایاحطه کنده 
مکش دهد 

آکوپورین‌ه یک خنوادبزگ از پروئین‌های cbs‏ شده 
هستند کهآ کلیسرول و موکول‌هایآبدوست Sar‏ از Bene‏ 
غشاهای زیستی عبور می‌دهن.آن‌ها چندین جنبه ساختری 
پروتین‌های غشییکهچندبارازغشا عورمی‌کنندزتشان می‌دهند. 
aoe‏ ری شامل چها زیر pte ly‏ یک از چهر 
زیر احد دای شش ماریج آفای گذرنه از oy ca LAE‏ طت 
شیاهه‌های ساخاری آکابوی‌ه ما وی یکی از آ‌ها تعکر 
می‌کنيم که Shel‏ ست که lla ay iy be‏ 
اشعه allan X‏ شده است[شکل 4۱۰-۱۶۵ این آکواپورین‌ها دای 
میج si‏ شا طوی بایک پبچش در قسمت مبنی و دای 
دو میج SUH‏ هه نی از نش قوذ می‌کند اس ای N‏ 
این ages‏ رو به روی هم قررگرفته (های زرد در شکل) وبا 
همدیگرغشا راب صورت ایب طی Se‏ بتاراین بعضی 
مریجهای جاگرته در glee‏ ساختارهای غیرکروی که م بط با 
آن‌ها واه ی‌شويم Bb‏ دولایه را طی مین و ماد فسل ۱۱ 
خواهیم دید که این ماریهایکوچک در آکووین‌ها فسمتی از 
خره ای آب.لیسرول در قست میتی هرز وه راشکیل 
می‌دهند اي مار UE ala eS‏ نوجهی ( در مسیرهای 
مانکش ماریج oll‏ گذرنده از غش با دو لاه لییدی وبا دیگر 
قطان oni lh We ob AS dao ity‏ 
فسفولیی با حزناتزید در ساختر cup hs‏ مختف و آوپوین 


۳ 


میلکش‌های آبگریز و واندولسی pI hangars‏ داخلی در 
blag)‏ یدای خاصوحتلاً ادکش‌های ین باسرقطبی 
فسئولییدها مطلوب هستند 

یک دمن il ofa‏ هکس بری تشکیل پوین یی 
pbb‏ درون غشاکفیستهبیشترفشاها بیش ایک مار ای 
گذرنده از غشاء رن بهطورشاخص یک میج فا را PBS‏ 
دا یک قطم تولی شامل ۰-۲۵ سید مین ریز دون 
Jes‏ شده ات (شکل ۲-1۴ ملاح نید ول بیش eat‏ 
شده در مورد یک ماریج (ane) Lil‏ بای عبور هسته 
هیدروکرینی از یک دو لایهلیبیدی AS‏ است. این مارپچ‌ها در 
ssh‏ از پروتین‌های غشاییباطرح غفاعمود هسنند در صورتی 
که در سار پروتین‌ها اجه غشا اه pe‏ ال ملیمی‌کنند 
زنجیر‌های جانیآبگرز به سمت بیرون از ماریچبرآمدگی درف 
[شکل ۱۰-1۵) و ta iil‏ وافرواسی با زتجبههای اسید 
چرب درد OV‏ تشکیل میدهند. در lige le‏ پییدی 
capa sual‏ در Job‏ آقا طیکس رجود داد ISA)‏ ۲-۴ 
ملاح fa‏ هر ره (C20) pS‏ یک ود anh‏ با 
انم هیدوزنآمد سید Al‏ رزیدوی چهرم ب سمث هی 
ماریج LSS‏ میهد ان گروههایقطبی از درون 8 شا 
محافظت می‌شوند.برای درک بهتر ساختار پروتین‌های رای 


Leong مختلف از این‎ eg ae مرج ,در مود‎ la 
بحث می‌کنيم: گلیکوفورین ۸۵ (6 بروئین جفت شده باگیرنده و‎ 
آکوپورین‌ه(کنلهای آب اکلیسرول)‎ 
پروین اصلیدرخشای پلاسمبیلولهای قرع‎ A گلیکوفورین‎ 
غنایی ستکه یک با از غشا عورم‌کند و رای ایک‎ yy 
مریچ‌هلیآفای‎ (Menta ماریج فا گذنه از غشاست [شکل‎ 
یلی ند لیکفوین ۸ مریج‌های ای‎ Se Ml Jos 
رد ویک‎ bls) Bo A مشاه دریک گلیکوفورین‎ las گنرد از‎ 
ded دایمرکویل کویل را تشکیل می‌دهد شکل ظ۱۵-:۱). این‎ 
ne pata Suit Ja IS Sa میکنش‌های‎ 
برای ابسجادپروتینهایدوتایی غشاییبوده و بسیری از‎ 
مکش بینمریج‌هایگذرند از‎ deny پروئین‌هایغشاییبه‎ 
Sie توسط‎ Stl) ag ole 
هم بر هم‌کنش می‌دهند) را تشکیل می‌دهند.‎ LMS ne 

یک کرو برک و مهم از پروتین‌های LB‏ هفت لا 
هلیکس گذرده از شا وجو اد که شامل خانوده بزرگی Gj‏ 
پروتین‌هایهما ans Sb‏ سطح Joe‏ پوده ودر نصل 1۵ 


cated ۵! 


شکل ۱۰-۱۵ (شکل (Si)‏ ساختار گلیکوفورین ۱۸ یک Siggy‏ گذرنده J‏ شاء با یک بر عبر ار شا )0( نکل لکوفوین» 
دای نان دنه cho‏ وی al‏ رتش با نات ۲۲ سید Ung ae‏ هکس در Scab Jb‏ هر زمر سای یه با زنب 
JSG pel gle‏ شد است alan‏ رز و یز ari St‏ ه وی اتمال گروهای سر در eg‏ نف در و سدهیآمنه زین رین 
دارای بر بت lip glans‏ تزدیک قسمت میتوزولی طیکس هستندب غتا متصل می‌شود. دو ژمین خارجسلولی و سینوولی از نظ سیدهای ی بر در و خر دار 
قطبيغنی هس من خاج سلی به شدتگلکیلهشه ات ns land) ha Sl ay‏ دای el‏ ویزه سره تن و سین 
چسیده ان ()دل ول مین رنه از شا دیس وین بای مه ۹۶۷7 نطي yan al‏ 8 هکس در یک موم Sb‏ 
pe‏ ان اد ده است و Sali bye Bp‏ بای هه سورت Lb SL‏ پر نشن Sats wh‏ در مدکنش‌های yt‏ ال 
le‏ شرت کون ویر کول کی ony SOCAN‏ 


ین غشایی که چند از فش بو مين sn SUR)‏ یکره وی 


شکل ۱۰-۱۶ (شکل رنگی). مدل‌های ساختاری از دو پر 
در وی al‏ فت ماریچ ابیز دبا تبسن وب ید رتیه صورت مدا شا ی Hye‏ یک موکول رل He)‏ صورت 
کولس به یک ماریچ لب کنده ور چسینه ست. وه زگ 6 بروی‌ای همه ده باگره در وهی رنه هم ای lyin‏ نها 
غشاست رسارس دی اباب pny‏ مشاه ات( و تور کال کرو دای جرخ ۱۸۳ نتب Sea‏ در رل رک مور مود 
abe) lab Ui eS fg WE Sp nn lag YO LE fos pS We Saas oes‏ 
طول که نا بابک شکسنگی با قی کل در وسط ph)‏ با خط رد مولکول سول در همه cag‏ ب رنگ pd‏ ساختر ترا در همته 
JB LE aye‏ دب تج ب این صفحه TAM‏ وی پوشنهصورت مود با ob‏ فش یبد 


فصل ۱۰ - ساخترغشاهای زیستی ora‏ 


ان 


pobre 


sea‏ ۱۰-۱۷ سوپیدهایحری so‏ نی ماخ 
سه بعدی یک زیر احد آکواورین صفر مخصوص عدسی که BD‏ چهار 
wl‏ مشاه است. بر حضور دی and epee‏ کون که یک 
se eg ad‏ جرب aS tye ELISE‏ شده 
ey ol‏ ند که سواکول‌های ید ک که دو بایدر اف 
رون تشکیل داد رتیه به نو یک طح از سطحنشان ده 
شاد موکل‌های لد به شکل فضا پر کن نشان ses‏ 
تروههای سرلییدیفطبی GSS)‏ وزرد) یک دو ARS LAY‏ 
یکنوافت در اطرف canny‏ تتکل Le iS Mien slid‏ 
زتجیرهایاسیدچرب لییدی تام cle‏ نیز رو را میبوضاند: 
نها منظ‌ترین مولکلهایلبیدی در ساختر کریستالورفی BE‏ 


مشاهده مشود 


یک مولکول تیک کرری ال حل در بای یک قسمت Bd‏ 
آبدوست و یک قسمت خارجیبگریز مت به آبن من که پورین‌ها 
برعکس هستند. در یک مونومر پورین, گروههای جانبی به سمت. 
رون در هر رشته گوزند ویک دسته شب نوری غر قطبی را 
تشکیل می‌دهند که که یرونیبشکه Sg A‏ ین رشته 
آگریز با گروههای سید چرب لییدهای شاب با با opie‏ 
بورییدیگر ینکش می‌دهندگروههای ای موجه دخل یک 
مور Ay‏ ور لب آنوست هستد ها ره ای یه صورت 
yal‏ اعد cla Se Sash‏ کوچک al» Jp I‏ شا ور 
4 [وجه کید aig 1S‏ که درا بحث شد رخاف نما 


Le‏ میباش. 


ill mal و حاوی چد‎ AS Ou 


نجیره‌های هید روکربنی که 4 طور کووالان ستصل شده اند 
باعث اتصال بیضی پروتنین هابه غشاها می‌شوند. 
در سول‌های Op By‏ چندین نوع ید که بهطر کوالان 


صفر نشان داده شده cul‏ (شکل ۱۰-۱۷ اکویورین صفر 
فاتین روتین درا پلاسمییسلولهایفیری از ال 
جشم Se lang clo ing‏ آاورین‌ها یک ترامر 
شامل چهار زر ly‏ یکسان استه سطح پروتین با یک Joys‏ 
Jl ne‏ شدهیناخت بلیملکل‌های سنوی پوشده 
نشده است. در عوض زنجیره‌های جانی اسید چرب به طور محکم در 
aye Se‏ سطع خارجیآبگیز یر منم متام داد 
lee‏ سید چرب به طور صاف بوده و به صور تکام 
تراس dt ad) Wh SI‏ در خلی که neds‏ دیگر با 
مینکنش محکم با چیه ob‏ آپنوست gy‏ پروشن‌هابه 
هم hd‏ بضی گروههای سر لییدی با طح غشا موازی 
هستد و لیدهی دیگر زویه است با غشا داد بارلین 
میکش‌های خاص مین فسفولیده و وهای گذردهز شا 
می‌نوند وجود دنه اش و Flt‏ بسیاری از پویهای ele‏ 
به وس انوا خاص فسفولییدهایموجود pp‏ لاه cas‏ 
قرارمی‌گیرند. 


چند رشتهآردر بورین‌ها شبکه‌ها ی کدرنده از غشاتشکیل 
ay‏ 

ytd پوتن‌های گذرنده از‎ J یک گره‎ bone 
پروتینهایداخلیپایه در‎ Bo سای‎ yb a ساخارشان‎ 
آلفاهسنندمتفاوت است. ند نوع‎ ga le SLES دمی‌های گذرنده از‎ 
کم مفی مان و در‎ slag Sh ai پوین‌ها د‎ j 
شده است. غشا‎ ch غشای خارجی میتوکدری‌ها و کاروپلاست‌ها‎ 
همان آنتی‎ le ار‎ sly یک باکتری‎ esd 
NS pe بای تسکهای صفراوی و تزا حفقا‎ 
مولکول‌های کوچک آبدوست شامل غذاها اجازه جذب و به مواد زائد‎ 
می‌دهد.‎ pagel 

dy!‏ ورین‌ها در Lae‏ خارجی یک سلول E.coli‏ کانال 
an Se Egle hel‏ یا موتولهای Sei‏ 
دیگر هدند وهای چون yoink‏ هم BP AS‏ سید 
late‏ یه شامل هیچکا از قطات yi‏ ول PB‏ 
Sages BD sagen‏ گذرده اش تیست. 
کریستاگرفی X at‏ نان میهد که وین از سه زیر وحد 


همان تشکیل شدفند. در هر زر Fay‏ رشته P‏ صفحه‌ای را 
JS‏ می‌دهندهبه شکل ساخاری شیکهای با یک حفره در Su‏ 
یچیه شده است JS)‏ ۱۰-۱۸ یک پورین بهطور یر مشابه با 


زیستشناسی سلولی و وکلی 


۸ شکل ۱۰-۱۸ (شکل رنگی). سدل ساختاری از یک زیر 
Omprsey‏ ورنی که در غشایخارجی 4 بافت شده 
است همه ون SB chy‏ ای a‏ هس هر زود به 
شکل شک است که دای at‏ که یه کل مدهند ویک 
ری ال ltt‏ مرک ات وضیت یک رشت از ot Uae‏ 
یتیک کی sso by‏ )و یک قسمت ‏ زنجیهجابی 
(lsat len] Sey‏ رون در دایم 


به نام کلیکوزل asad‏ ایوزیتول (01) به سل 
اگزوپلاسمی غشای پلاسمایی پیوند Ibi‏ سلختار دفیق 
انصال‌های GPL‏ به obj gle‏ در انراع سلول‌های مختلف 
مناوت است اما نها همشه aid yb‏ ازیو (۳) 
هستد که دنچره ید چرب آن JB»‏ ید دو ای شیه 


ضفوبیدهایدو Sad le‏ امد تاه و هم‌چننحاری 
gal lis‏ هدک Slat Ny gh‏ رب ی C‏ 
یک پروینمصلکرد:است و hp‏ چندین باق Sh Adal‏ 
JE)‏ 0۰-۷6 رن لها ۳ لکد هنن 
ly GPL ub‏ جسیدن پروشها ها ضروری 
se‏ بای ال pl‏ فلز ود ففات یرل در 


۱۰ Prenyl anchors 


متصل fo bad‏ تییک باعث انصال بعضی از برویهای 
مطول در آببه یک Bork lark alts Roe pl‏ 
غشای سللیمی‌شوند. در ین بوین‌های متصل شد به ید 
زنجیره‌های هیدرکرینی لد در VAIS IBY p Bb‏ 
خود رین داخل دو یه یست. سا ب یی بای AB‏ ان 
پروتئین‌ها در سطح سیتوزولی استفاده شده و برای سطع 
آگوپلاسمی اتفاده نم‌شون. 

گروهی از پروئین‌های سیتوزولی به وسیله یک گروه سید چرب. 
tiny J)‏ کب gale Mls yh‏ یک 
اسید il‏ لسن مصل شه استبهسطح میتوزوی غشاءتصل 
می‌شوند (شکل ۱۰-1۹۵ نگهداری ان قیلبروتین‌ها Lp‏ 
توسط اتصال AN alas Jol‏ سیلایون نایده می‌شود acs‏ 
ate ab‏ > عملکردهای ارتاطی غشابزی م‌کندای ال 
۸-2 شکل جهش یاف از یک تیروزینکیاز لول بوده eth‏ 
لایرشد غی یی سول شده و Col alge‏ رفتن به سوی 
gl‏ شدن در مواقم که abel‏ دای میریستیلاتباشد 


شود 
تسین زا رها es‏ ترس رنه 
ced Sitch‏ هیک ted del‏ میسن که در ad‏ 
یی LC‏ نزدیک gl‏ 8 رد هغغا تصل JSS) ash‏ 
ol j gsc eM‏ زنحیره‌هااتصالهایپریل!() هستد که 
از احدهیایزیرن 60 سخته Sls‏ مه din fo‏ 
Gash tals aid‏ ازور رت کلستول هم oll‏ 
می‌شوند دراین روئین‌ه یک فارنسیل ag Se V0‏ رل Yo‏ 
ab IGS‏ پوند ری به کرو از اتهایی میم 
سیستین ون ده است. 9 ay Pee‏ رال اه 
یکگروه اد جرب الا به یک سید مه سبستین در نیک 
آن cules Jae‏ ری GTPase 6, Ras Jo‏ رود 
پروئینی که در بیامرسانی داخل سلولی (فصل ۱۶) نقش دارد؛به 
clay‏ یک تال دای در سح وی lah ab‏ ار 
می‌گیرد بولین‌های Reb‏ که به alg‏ 5۵ ها عطق 
SO Si ye win ons‏ سای 
به deny‏ تالهای بل متمل می‌وند ان بوین‌ها بای 
لح Jed) aan ayy daa gale Ley‏ ۱۴ 
te‏ پروتینهای لح سول و بوتن‌ایخاس Ab‏ 
ساکارینهایی که به طور کوولانسی به هم متصل شده‌اند و 
ap pda Ja) ISU‏ وسط نع سو Jal‏ 


sent ne) 
aa ve) 
کرادم‎ iN 

Sane N 

تسب 


آنتی ژن‌های گروه خونی ABO‏ اسانی. Fl‏ 
Lag)‏ یرای Ly Bl‏ کاریدی هستند bn SSS‏ با 
کیکوروتین‌ در lead LE‏ کولاتسی Jae‏ شده‌ند 
fll aS ad aa Slag aad‏ هستن.حضور با 
غاب گلکوزیل تراسرژها بعث شافهشدن الکو NU (Gal‏ 
Jel‏ الاو من ale‏ زن O‏ می‌شود و نوع on‏ خونی یک فد 
Seo‏ 


عنوان ریخت‌نناس مربوط به سحغنا leah‏ شنافهی‌ود. 
قلمه سیتوزولی هميشه با سیتپلاسم برخورد درد و قطمه 
آگزوپلاسمی همیشه با طرف مخلف مواجه است. جهت lp‏ 
پروتی‌های گذرنه از غشاهمخلف در طول ستز ها تعین 
می‌شود و در فصل ۱۳ آن را توصیف خواهیم کرد. بروتین‌های 
le‏ هرز SIS Bp‏ در Gd Jo‏ نادند زین 
OB‏ نیز بهحرکت موقنی سیدهای آینهآبدوست از طریق 
قسمت داخلی بگیز خر ISH‏ رژتیکی نمطلوب cal‏ 
رین شکل pial‏ یک jail ogg‏ غشاء که در طول 
cata age‏ در IBD‏ غشاقرامی‌گرد در طولزدگی بوئین 
در غشا حنظ می‌شود. همان طررکه در شکل ۱۰-۹ نشان داده شده 
است پرون‌های غشایی جهت نامتقرنخود را در شا در طول 
جواهزتی glee‏ حودت Sul‏ حفا So‏ ینی همان قطن 


سیتوزولیهميشه با یتوزول موجه است و همان قطمه اگزوپلاسمی 
همیثه در معرض سح peg‏ است. 
Jake‏ وهای گذرده ار غشاء ای hep)‏ 


1- Placenal alkaline phosphatase 


۵ شکل ۱۰-۱۹ (شکل رنگی) تال پروئین‌هی غشاپلاسمایی 
به دو لاه ترسط اتصالات pb‏ کووالانسی گروههای هیدروکرنی. 

(۵) رون سیتولا قیل eb INST‏ یک سبد جرب فده به 
هی امد (ON) Gebel‏ ای ند جسیده ات به غشاء 
پلاسمایی متصل می‌نوند. میریستات (Cg)‏ و (Cy) teal‏ عموطً 
اتصل‌های اسیدی هستن.(0) دیگر پروتی‌های LY aise‏ 
بروتینهای beg (Rab‏ پرلاسون بک با دواسیدآمنهسیستی 
(QS)‏ در cad‏ »تایب دک به ن به da‏ منصل شده‌اند 
oS‏ روههای JA (Cis) Lai‏ ول (Cat)‏ هستند که هر 
دور dha se! 8 (6) bal‏ نا sole‏ 
کلیکویل Jig! Jans‏ 08 است.قسمت فسفایدیل 
Gl) Jp‏ در ان نکر ال دو lage‏ جرب اس که در در 
اه تاد اه (AME el pty ol col‏ در گر آن رب 
peo oy‏ شش خی سب رن نشان ad‏ وحهای ند 
هستد که از نظر داد طییت و یش در انماات مخلف OPI‏ 
SL ie‏ کم یک نکر 081 مخمردرتکل WIT‏ نشان اد 


شده‌است. 


فسئولییدها و اتصال‌های GPL‏ می‌نکند (اشکال ۱۰۰۲ ۷ 
علاط (oe‏ مر سوه با Cj‏ روتی‌های So‏ 
شده توسط 6۳1 از قبیل 799-1 و فسفاز os QML‏ 
(FLAP)‏ از تج لول رها می‌کند 


پروننین‌هایگذرنده از غثء وگلیولییدها به طورنامتارن 
در وله فررگف‌ند 
هر نوع بروتین گذرنده غشایی رای یک Cae‏ خاص است که به 


oon‏ سلولی و وکا 


گر آشیزنهی .یدوهی .نوا کرو خی 
holy te WRC)‏ 
۸ ۸ ی ۳ 
ag 8 8‏ 830 
is Mas Aa‏ 
AA 0 0‏ 0 
0 


آسب زا وع anf‏ خوی و pS os oe ae flan‏ 
خرن در همقل ls‏ ضرری اس (جدول ۱۰-۲ 


موتیف‌های چسبیده به لبپیدها به هدانگیری بروتلین‌های 
محبطی با غشاکمک Fp‏ 

jl pple dale‏ فسفویدهایغشییبه 
عنوان Wb cay gsi cabal age‏ سح Sasa‏ 
شون Sy‏ متا ij‏ ففولیزها هسنندبسیری Ul pl‏ 
le‏ اجامعمل ey‏ ده رو سر قبیفسنویدهای 
غدایی متصل می‌شون.توجه AS AES‏ فسفولیها پیوندهای 
مختلفی رادرگروه سر فسفولیپیدهاهیدرولیزمی‌کنن (شکل ۱۰-۱۴ 
لاف کید ینیما دی نقشمهمی در تجزیهخناهای 
سلولی آسیب دیده و صن هستند و ster‏ جزه اجزای ال در 
بسیاری از سموم مره هستند I lS‏ فسفولیز ۸ نشان 
می‌ده که اي Job‏ آزیهای علول در آب alg‏ به طور 
برگشت‌پذیر با غشاها اکتش دهتد و واکتش‌ها را در این یک 
سطح محلول آبی و لد کتالیزکنند (شیمی 4016718611 os‏ 
این il‏ در یک محول بیقر می‌گردجیاه فا آه که 
حاری CaP‏ است در کال استرشده با iad al lated‏ 
apie cle‏ نیم ب دو WY‏ فسفولییدی که از فسفولییدهای» 
دری بر مفی هستن با هل تریی بل stad Ji) ee‏ 
کولین| اين انا پیشنهاد می‌کند که lak)‏ اسیدهای آمینه 
زین ورین که دای پر مثبت هستد در اطراف کلالهای 
کتک واردشده و دای اهمیت خاصی در چسیدن بینایی‌ند. 
J)‏ ۱۰-۲۱۵), چسیدن ll col‏ یک pad‏ کفورماسینی 
کوچک در فسئولیاز Ay‏ می‌شود که چسییدن به سر فسفولییدی را 


۱ Lametiae 


کربوهیدراتی هستند که به طور کووالانسی به زنجیره‌های calle‏ 
سرین,تئونین با آسرژین پلی بیتبدی چسبید‌ند این قببل 
کلیکوپروتینهای گذرند از غشاءهمیشه در جهتیقامگرند که 
زنجیرههای کربوهیدرتی هميشه در Goel‏ اگزوپلاسمی قرار گیرد 
کل ۱۰-۱۵ ملاح 45( ln SIS‏ که یک زنجیره 
گربوهیداتیمتصل pp Wella‏ با اسفنگوزین درد همیشه 
در له ازولاسمی را گرفه aan pag‏ نها ae‏ 
غشابیرون ده است. she‏ پوستز رای گليکوزلهشدن نمفرن 
پروین‌ها در فصل ۱۲ توضح داده شده است. گلیکویروشن‌ها و 
Gly‏ طور خاص در GLEE‏ پلاسایی سلولهای 
ails Soy‏ این ترکیات در غشای داخل eS pre‏ 
nly sass‏ و ELE Guts‏ سنوی دیکر اف 
نمی‌شوند. زنجیرههای کربوهبدراتی گلیکوبروتینها و گلیکولیپیدها 
در غشاپلاسمیی Bb p‏ فناهای خاح ساولی مداد فد و 
نها ly‏ مکنش با اجه ماتریکس خرچ Jie Jake‏ لکی‌ا 
|بون‌های S‏ بهقدهای خاصی hese‏ فا کتوهای رش وی 
gh‏ ارزشمندهمتند. 
یک تجه مهم ان وه lb 2K‏ ژنهایگرهخنی و 
A‏ و8 قابل توفیح cul‏ این سه از حاظ ساخاری به اجزای 
ایگوسکاریدی از الگولیدها و Baan Sl‏ مینی سنگی 
داندکهروی سح ملولهایقرمز خن اسان ویسیری i I‏ 
دیگر ye‏ ین می‌شوند(شکل ۲۰--۱) همه Wil‏ آنزیم 
هابی بای ستتز آنتی ژن 0 داند. اشخاصی با گروه خونی A‏ 
Ost‏ یک آنزیمکلیکوزیلترنسفراز هستند که یک 
مسا کرد cel ig SIE Jaa ple hy‏ ابر تشکیل 
al‏ ژن ۸ب نی ژن 0اضافهمی‌کند. gpl‏ که دای کرو AE‏ 
B‏ هستند gh‏ یک ترانسفرر مفاوت هستند که یک گالاکتوز 
اضافی uly‏ تشکیل آنتی ژن 9 به آتی ژن O‏ اضافه pase‏ 
als‏ که دزی هر و eg‏ تراسفرز هستند هرد آنتی زن ۸و 3 
ly‏ می‌شود نع گروهخونی BUS sled 9 {AB‏ ردو نو 
ترنسقرازهسنند ها نتی زن 0 تولید می‌تود[نوع کروه خونی 0 
ارم که سح بای قرمز فاد آتیزن ۸یا آتی ژن 
یاهرد نوی هستندبهطورطییعی دای آتیبدی‌های abe‏ 
el‏ ژن‌های از دست رفنه در سرمشان Slop ate‏ 
شخس باگروهخنی ۸یا 0 خن گروه را ریات کندآتی 
lage Bg) las leah‏ قرب ورد شدهمی‌چبند و 
شروعبهتخریب aS ald‏ بای جلوگیری زين So Sly‏ 


ی 


nig’ غشاست. ین ار همین زادی توسط‎ cong 
Pinup Walz نت میشودان ماد‎ Sil lJ She 
Jide slated دربن و لاه دی میشکند و‎ Gif 
ریز یک مولقول‎ cand Se غشایی را‎ boing 
Bigg به هم‎ Lys شویندهتوسط هبدروگرین جلب شده و‎ 
قسمت نوت بهطور نوی توسط آب جانب می‌نود ی‎ 
مولول‌های‎ el الب‎ dy هد‎ ga محصولات‎ ngs 
Als شستو و و براکدگی ملوط رون‎ ely San fe 
«۴ $63) توس ید‎ 

شویده‌های بنیز یلباک یکولات و سدیمدودسیل 
ays‏ (505) یک گروه ار زد شونده‌های Hox pb‏ 
یل تریتون ۱6-۱۰۰" وتیل Pai‏ 
در Subd glee‏ شوینه‌ا در آب خالس به صورت 
مکی مجز pte Je‏ با یش lib‏ ول به 
ear ss Sabo SS‏ یه شکلی که قسمت بدوست 
وله سمت رون وسمت ریز pS Si Se‏ (شکل 
Lage Joy cle (ay dis de | ۱۰-۶۵‏ © (61۸6) در 
JS‏ میسل‌ها ویژکی هر دترجنت بوده ویک عملکردی از ساختار 
sled‏ پیز دوس است. 

شوینده‌های یونی به ندیه آبگریز در معرض فرار BS‏ 
le caging‏ و Sl ae‏ وهی do SB‏ در آب 


فاقدگروه بر هستند. 


می‌چسین. ین Langs‏ هم‌چنن به دلل دشتن باه بوندهای 
yh gute‏ یشکنند بای مق مدیم دودسیل سلات در 
غللتهای با به Wing, Ja yo‏ | با چسبیدن به همه 
lanes‏ جنی Sir syd‏ این مشخصهای است که در 
SDS Jp‏ برجسته است JE)‏ ۳-۳۵ ماه نيد 
موم ثیندهای cd pb‏ پروی‌ها BS es ngs‏ و در 
استخراج پروتتین‌ها از شا قبل از تخلیص پر 
شوینه‌هابهروش‌های ستفاتی در غلظت‌های مختلفه عمل 
می‌کند؛ در لظت بل بای Ql {CMC‏ خشاهای زیستی را 
تشکیل میسل‌های مخاط از ده و فسفولیید و بروتین‌های 
le‏ داقل حل nih‏ (شکل ۱۰-۳۳ 

ین شویند‌هدر غغلتهای کم (CMC gl)‏ به ناطق آبگریز 
cll‏ بروتینهایغشایی Bb‏ چسیده و نها | در محلل یی 


ها مفیدند این 


۱- Deoxychotate ۹ 
3. Triton x-100 4 Ocyylglycoside 
5- Critical micelle concentration 


شکل ۱۰-1۱ (i) JSS)‏ سطع چسینه ll‏ ومکایسم 
عمل ey‏ :۸ (0) مد سار al‏ نهد سطحی اس 
که با یک LE‏ نکش می‌دهد. ین معحاتصالاتبناینینامل کار 
یک سید Ail‏ زین ot‏ دای بر منت هستد که حره بح 
نگ Jue‏ فمالت نیک GL‏ شدهست و وی 
SU) tad‏ ضخیمقرمز) 4 gl‏ یود شده IS (hfs (b) cal‏ 
Ay jg ay‏ درل تدای 
er ae Jou‏ گروههی قعلی I‏ مفی ek eas‏ 
ent‏ تال Ct‏ شروع یر lS‏ کوچک bp‏ 25 
یک کال od al‏ هی آمین رز یشوه pcan‏ 
لاه بهمحل کیک می‌شود و یک hind‏ به JS‏ کال Spo‏ 
Sige‏ یک oy‏ 202 متصل شده هنزیم به ره سرچسییده ومحل 
ون ستری در زدیک SEIS Jaa‏ شکسته UB) ee‏ 


تقویتکوده وهای Sl‏ را با می‌کند و یک مولکول si‏ 
از 9 لاه بهداخل JUS‏ حرکت می‌کند. Ca”?‏ متصل به آنزیم پا به 
فسفات گروسرمتمل می‌شود وان pny‏ یود ری در 
محل SEIU‏ شکسته می‌شود JS)‏ 7۱۵-:۱). 


پرونینهامی‌واند توسط شوینده‌ها با محلولهای Fale‏ 
fa‏ از tae‏ حذف شود 

اغلب تخلیس و Allan‏ بروتشن‌های ples‏ مشکل است که 
بیشتر 4 Cal)‏ محکمشان lg!‏ غشایی و یک 


= یز‎ ED 
‘OH 1 
۲ 
ِ 
ie 
ره‎ de ew 


ی 


pase 


شکل ۱۰-۲۲ (شکلرنگی)ساخترچهر وع شویندهمتعرف.قست yl‏ هر موکول به نگ زر نان ده شهاستهقسمت آدوست به 


5 


i Sl al Sy‏ مدیم دک NG‏ یک Ju‏ لد و یه ad i‏ عم شدای بت بعت ناسین بر 


م‌نوند. و lang?‏ وی ان ارجام نی‌دهند و در ls baat ont Uo‏ دای مفدد 


* غشاهایزیستی معمول ی پروتیهای US‏ 
(گذرنه از (Lad‏ و leggy‏ محبطی هستند که 
a! ame any‏ ورد مرکزآگریز Np‏ 
شود (تکل ۱۰-۱ املاحله نی 
| سیلی از روتین‌های ال ALE‏ دای یک با چدین 
بخش گذار غشابی هیدروفوب ماریج‌های » هستند که به 
sabi‏ 


ده شده در 


قابلحل می‌کند. تیا سلول‌های کشت شده با یک بر معلول 
Sos‏ شامل یک شوبنده غیر پونی مثل نریتون 26-۱۰ 
پرونین‌های قابل حل در آب و lacing‏ یی APH BD‏ 
می‌شود NE Soh dace ll‏ ظرسیدهای من گر 
بدون با غنی‌ند(شکل ۱۰-۱۵ را مااحظه کند) ‏ وقتی از LS‏ جدا 
شود yf ol‏ بل بهمانکش با همدیگر درد در تیجه 
tty aU Sle‏ با هم جموشده و از مجولهای ی Nha‏ 
می‌شوندقسمهایآگریزموکول‌های شوه غر نی ترجه 
قطمات آبگریزپروتئن‌های ati iF‏ غشاء می‌چسبند و مانع تجم 


| نی آسدوت 
est‏ ختم می‌کدد LSS‏ ۱۵-۱۵ و ۶ 
dase‏ 42{ 
# زنجیرههای جانی اسیهای چرب مشابه سرهای 
یبای غایی به طور محکم Spl lily‏ 
| بخشهای 98 وهای دخلی she Ii A‏ 
* نام وهای J‏ یی و al Sl‏ © صورت 
شاقن درد لاه جبهتگیری Bi hays‏ 
کروهیراتی با ست سطعاکوپلاسیپروتین‌ها متصل 
hs‏ 
* یه DDB‏ ساب پوین‌هی اتگرل BS‏ ,حاوی 
صفحات 7 گذار غشایی هستند که یک JW‏ شبیه یه بشکه 
| در دو لایه تولید می‌کنند کل ۱۰-۱۸ را ملاحظه کنی 
| » هی چرب لد زنچیر lap)‏ انمال به برخی 


پروشین 
می‌وند وه ou pena galley‏ ی بای اند 
پروئین‌های گذرنده از غشاء حل شده توسط شوین‌ها توسط 
کرواترفیعایلی و دیگر کیکهای مور ell‏ در تلیس 
پروینهایقایل حل در ol‏ تخلیس می‌توند ff Lai)‏ 

همان طور که قبلاً بحت شد اغلب پروننین‌های محبطی توسط 
مینکش‌های بویا یر ینتش‌های ضیف با aid‏ 
عشایی بیوند می‌شوند. عمواً پروتین‌های محیطی توسط 
محل‌های قوی le) ie‏ نمکی پل که پوندهای ینیب[ 
می‌نکند bag‏ ود plat‏ که به وهای BBP‏ 
Met‏ می‌چمبند از شا یل حذفد به طور غیر مشابه 
بروئین‌های lacing ley Sb‏ محیطی در محلول‌های el‏ 
می‌توند و به هل شدن توسط UDO‏ غر یی نی رد 


2: eee 


غشا تبدیل می‌شون.حرکات لییدی, مخصوصاً Sy‏ غشابی, 
ow‏ ادمکهایمختلف ch‏ کیدی بای نهداریترکیبمناسب و 
خواص غشاهاو ISL‏ سلولیاست. ام اطلاعات ماد ورین 
BY ste OVS‏ سلولی هنز در doy‏ یی را اد 

یک اسل ay‏ در وت غش ان است که Spa‏ فشاهای 
جدید را تها توسط گسترش غشاهای موجود سنتر م‌کن. گرچه 
بضی glib sated ae Joe‏ در pegs‏ صورت 
dy Se‏ مراحل UL‏ & وسیله نزیم هایی که به غشاهای 
موی بل وج پوندشدند نالیم نودومحصولات همان 
طور که آنها alg‏ شداند در داخل غشاها ترکیب می‌شوند. مدارک 
زاین بیهوتی سول gh‏ مختصردر a‏ پیش سازهای 
ابا کول فسات اسیدهای چرب) را گر دید شدهاست. 
همه Js lately ately‏ دهنده ان سا 
glee‏ دخل سلوی | bls‏ داشته و Soy ge fst‏ از نظر ریز 
oy‏ زنجیههای سید چرب هیچکدم در سیتوول یقت نشوند مد 
ینک لیدهای غناتشکیل شدند gb‏ طر اختصاصی در دو 
Sa)‏ غشای مین و بنغشاهای lull Jas‏ مختلف در 
سلو‌های iy Oy By‏ شون رجا ماروی Fe‏ و BP‏ 
ففولپیدهاء yee HS gy ledge‏ در فصل 
۲ چگونگیفرارگرفتن پوئن‌های غشابی در شاهای سلولی را 
بحث م‌کنيم. 


ستز اسیدهای چرب با واسطه چندین آنزیم مهم صورت 
oe‏ 

اسیدهای چرب ترکیب کلیدی در فسفولییدها و اسفنگولپیدها 
می‌باشند نها هم چنین oe‏ نصا تسادی پروینهاهخشاهای 
gle‏ (شکل ۱۰-۱۹ را ملاحظه a‏ رین به طبر کلی 
تظیم ستتزاسیدهای چرب یک AB‏ کلیدی در تنظیم سنتز غشا 
بازی می‌کند. اسبدهای چرب اصلی در فسفولیدها شامل ۱۶,۱۴ و 
۸ با*۲ ام کرین gan‏ دوصوت زنجرههای اباع و غیر 
اشباع وجود اند 

clad ad‏ چسرب از نو رین سازنده Lol‏ استات. 
0 سنتز می‌شوند. در سلول‌ه استات و میانجی‌های 
دیگر در ست امد جرب با یک مولکولبزرگ محلول درب به 
نام نز 60:(۸) استیبهمی‌نوند. یک ال از ساختار 
Jol‏ 00۸۸ به صورت زیر است: 

SLPS cal‏ واه مهم در ملسم کلوز:اسیدهای 


- 


ind بویا در یک یا نو طرف لابه‎ al ada 
را ملاحظه کی‎ ۱۰-۱٩ JSS) لگر میناد‎ 
فسنلیا از با‎ Jee) محلول درآ‎ ule Jl * 
ری اقا دمترس آزیم به موس‎ Hake ns 
محدودکره و برخی اوقت سیب فعالشدن آن ینود این‎ 
مکش بین باهای میت‎ yy معمو‎ Vlad | 


| هی wih‏ در Sails usin‏ نی بر ری وهای 


مر فسفوبیدها در GLE‏ دو led‏ ابجادمی‌شود. 
* پروتنین‌های JF‏ غشایی به طور نتخابی LB‏ حل بوده و 


با استفاه از دترژئت‌های غیربونی قبل تخلیص هستند 


نولییدهاسننولپیدها وکسترول:سنتز و 
حرکت داخل سلولیٍ 

دراین قسمت ما بضی از جلش‌های خاصی که یک سلول در 
ستز Sg‏ لییده با نها روبه روست را بررسی whee‏ این 
po alate‏ ضمیفی در دال محلهایآی سلول حل می‌شوند. 
با بر روی اسبدهای چرب که پیش سازهای Mada’‏ که 
اسکلت ساختاری غشاهای سلولی هستند متعرکز می‌تویم 
اسیدهای چرب برای زد سازیارژی برای cho flee‏ سلولی در 
میتکندری کسید شده[(فصل ۱۲و ذخیره می‌شوند ود جریا خون 
a bl‏ شکل‌تری Site aml‏ می‌شونددرتری گیسرید سه گوه 
اسید چرب به یک مولکول گلیسرول استریفیه شده استه ما سنتز 
کلسترول رابه د JD‏ مرو خواهیم کرد زیر کلسترول یک ترکیب 
مهم غشابی بوده و هم چنین پیش سازی برای هورمونهای 
ie sil‏ تستوسترون و سونو مین( که به کول 
متبولیسم کلسیم کمک می‌کند و دیگرلیپیدهای Si‏ از نظر زبستی 


ashe 


i 
اه - 0 و سورب‎ 


م60 سره 
رس 
ما pape jy ylation‏ و حرکت لیبیدها به سمت لیپیهای 
اصلی یقت شده در غثاهای زستی وپیش Sse Shae‏ 
wie‏ در وت له پیش بازهای بل حل در آب در جد 
old‏ ارات pd gle‏ وسبس با LL‏ یدای 


tion;‏ سونو ای 


0 0 HoH CH 9 و‎ 
oe ۱ it | 
5 7 )6( ای‎ N=! emi Binet ae —Ribose— Adenine 
I ۱ 
Aen 0 0 OHCH, 0- 0 Phosphate 
‘Coenzyme A (CoA) 


شک ل ۱۰-۲۲ ee‏ شدن 
پسروتئین‌های غشایی داخلی توسط 
شوینده‌های غبر یونی, یک شوبنده در 
ee tbe | ce‏ 
(CMC)‏ لپیدها و بروی‌های غشایی 
he ob‏ و مبسل‌های مخ 
شامل مولکل‌هایشویند.پوین و sad‏ 
تشکیل بی‌ود. یدای غبر یل 
اکیل pn‏ تین ote‏ خلت 
زیر ie atin CMC‏ با بدون 
تشکیلمیسل ونان ال oe‏ شا 
shan‏ 


1 آبوست‎ COA aby می‌شوند‎ 


بروتین‌های سیتوزولی کوچت حرکات اسیدهای چرب را 
eats‏ 

il po صورت‎ eg WI) ال‎ ly چرب‎ lated 
aga (iad متصل‎ COA بینمیتبلاسم سول [ینهابه‎ jad 
COCEABPS) با پوئینهای منصل شوندهبه سیدهای چرب‎ 
Seine گروه از‎ Sate FABPS ی‌کند.‎ in See 
را‎ bd jibe سللی‎ JBL سیتزلیکوجک که حرکت‎ 
وه امل یک پوشش احاطه‎ yl تمهیلمی‌کند عطق‎ 
یک اسید چرب با‎ (let شده آبگریز با صفحات 8 هستند (شکل‎ 
م‌کیرد وه طور یر‎ Bots Ica زجیرهطوبلدرین‎ 
کووالان با پروتین اطراف میانکنش می‌دهد بیان ۳۸13۳ های‎ 
ری جذب ورهاشدن سیدهای چرببه‎ tbe سول با احتیاجا‎ 
طور همماهنگ تنظیم مي‌شود بناراین سطح ۴۸10۳ در‎ 


1 Fatty - acid - binding proteins 


چرب و بسیاری از سدهای آمینه ات که به ob‏ جئی در فصل 
۲ شرع ده می‌شود این ریب هم چنین باع وی روههای 
استبل در بسیری از apie siege lane‏ اسدهای چرب 
اشبع opt)‏ پینددوگنه)نامل ۱۴ با ۱۶ اتم کرین توسط دو 
زيم به م‌هایاستبل I yp tal Des Sof‏ سل 
کوا ساخته می‌شوند در سول‌های حیوانی این آنیم‌ها در 
سیتوزول ینت می‌نون و در گاهان در کوپلستها وجود ER‏ 
COA Sigel‏ (گروه اس چرب ۱۶ کر که به COA‏ متصل 
شده است) مود توسط اضافه شدن موی وحدهای دوکری 
در Sed‏ آنوپلاسمی (ER)‏ اگاهیارقات در میتکدری تا 
۱۸-۴ کرین طویل شودآنزیمهای دساجورز در ASSER‏ 
کرفته‌اند و پیوندهای دوکانه رادرمحلهای خاصی از بعضی از 
اسیدهای چربایجادکرده و امیدهای چرب غیرشبع ره وجود 
میرن رزیل ول و ولات چسیده به COA‏ جدول 
YF‏ | ملاح کنی) به وسیله برداشت ۲ انم هیدروژن از 
استاریل YS‏ تشکیل می‌شود. در مفابل STL‏ شدن اسیدهای 
چربه شتقات اسیهای چرب COA‏ در Pl Uae‏ 


| (شکل رنگی) یوند یک اسید چرب به بستههای 
آبگربز یک پروتتین sign‏ شده به اسید چرب. (ABP)‏ ساختار 
ته کل (lt‏ شان می‌دمد که 
ine he‏ )28 اد سفحه شک byis as‏ وه 
مت با Sted‏ اد ویک پوسه نب صدفی کل Stay‏ 
ید چرب [کرن‌هی زرد واکسیژن id‏ بهطور یر کووالاسی با 
tty‏ مدای یه یزاین بسا کش میدهد 


7 FABP کریستالی‎ 


استرس و توا تحت Sb‏ 8 ده 

داز که ade ij‏ در دستگاه لژی کال شد 
می‌توانند از Gb‏ وزیکولهای میانحی با مکانیسم هایی شبیه به 
آچهکه در فصل ۱۷ بحتمی‌شودبهدیگرقستهایسلولی منقل 
شود ibe apa a paid in‏ 
Sp Sal‏ می‌کنند که رب توصیفمیشود 


ld‏ اخث حرکت jab‏ بک لابهغشاییبه له 
pers‏ 

هر چند فادها اد ده Ate Jose‏ یل 
adel ide‏ مخت در دو لاه تای 1و دکر 
u Joe gles‏ طاقن تزع ند همان رک دبا 
SIS Sp Leis‏ 48 ودیفسفوییده از یک AY‏ 
tS ey Fre)‏ صورت میگیرد ی غشای HP SER‏ رشد 
9 لاه گترش cal‏ و فسنولیده pot‏ ان تزع 
aa‏ ای فسنلیدی یدق pepe om Sith‏ ای 


۱ Adipoxyte 


ماهیچه‌های فعل که اسیدهای چرب را برای تولید ATP‏ مصرف 
(سلولهایذخره ند Palen‏ 
chee all‏ ذشرهبهصورت yl‏ جب کرد 
با ها بای اه یر سول‌هارها مین بسن هت 
FABP‏ در eagle‏ لسیدهای چرب با این مشاهدات برجسته‌تر 


می‌کندو در آدیوسیتها 


می‌شودکه اه ی‌تونند بیش از ۵ درصد پروئین‌های سیتزولی را 
در کید ab gan ale‏ ال کرد ژنتیکی سای 
ماهیجه قلبی باعث می‌شود قلب از یک داهیچه‌ای که در درجه اول 
اسیدهای چرب را رای انرژی می‌سوزند به ماهیچه‌ایتبدیل شود 
که در دج ول لک abel‏ 


ترکیب اسیدهای چرب در لیپیدهای غشایی روی AE‏ 
gala‏ نجام می‌ود. 

اسیدهای چرب مستقمً به فسفولییدها تبدیل نی‌شوند در 
catalog Sy dn pe‏ جرب ابدبه سترهای ba COA‏ 
می‌شون. ست بمدی دی آسبلکلیسرو فسفولییده Sie i‏ 
اسیل چربگلیسرول ۳- فسفات وپیش ساژهایگروه سر قطبیء 
توسطآتیم‌هایمربط بسح سیتوولی غشای 28 که سمرلاً در 
سلل‌های ge‏ نبکه آنپلاسی ماف استه ام ی‌شود 
ste cle LER‏ فسل‌های ٩و‏ ۱۳ تومیف می‌شود مینوکندری‌ه 
te‏ لیدهای bangs tt‏ می‌سازند ‏ بقی برد ید 

Uda Sc‏ اسفنگوزین که یک الکل من دا امل یک 
زنجیره هیدروکرینی غیر انباع طویل است؛ مشتق ندهند (شکل 
۱-۵ اسفنگوزین در ER‏ ساخته می‌شود و GBT‏ سنتزآن توسط 
asa‏ یکگروه موزل Sisal J‏ 0۸ بهسرین اس 
اضانهشدن بمدیازیکگروه سید چرب نویه a‏ شکل Jel N‏ 
آسفنگوزین [سرمید|است که در cal aS BER‏ اضافه شدن 
بعدی از یک گروه سر قطبیبه سرام در دستگهگلژی صورت 
می‌گبد و Job‏ آنانقنگمیلن است که گروه سر آن فسفریل 
کول و KISS‏ لیدهایمختلف است. در یکره مه مک 
است یک متوسارید ی ددی گوس کاریدهای مرب ودود اش 
باشد. (شکل ۱۰-۵8 را ملاحظه کند 


هم EA gt et‏ مد در موکدری 
i pede rye‏ سرام به نان اسکت nial ial‏ 
سای و rte death Salad) gia pa‏ 
هستن که apn iil Si Set igo‏ 2 بر 


رد اب سر 


)@ ۵ب 


oso. 
سوم‎ 


ow 
تن‎ 
۸ 


aor aoe 


شکل ۱۰-7۵ نت gab Soh le apd‏ وهای آف کی Ul lb oy a‏ ین یک 
او Se hive‏ توس ای دراربط SLE‏ ینود رله 0 Ae:‏ چرباز سل چرب ۸ب سکلت کول فسفریله 
dle‏ ی ود مادک ای Spy p Sp JS‏ ول کول اه Sp Satelit‏ رل 6 : سارک امد 
توس یک i‏ دی aye pc yell‏ یک گر سر Jado) eal‏ ینز مین دی hf‏ 0 کون 
گرو هکس Jats‏ م‌شود. له( yy‏ فلز کت رده hip a‏ که یداد تشیل شندب یه 


هستند. لکسین ۷ یک بروتینی است که به طور اختصاصی به 
doa itl lated‏ و lly Ug‏ نان دار 
شده و بای آشکا ساژی iid Jae age‏ ساول‌های 
محیط کشت و در باف‌هامورد سفق 298 


کلسترول به وسیلهآنزیم‌های سیتوزولی و غشای 1.18 سنتز 
می‌شود. 

در امه ما روی کلسترول به al ie‏ امترول در سلول‌های 
حیوانی Baie‏ م‌شويم. در وین مرحله ستز کسترول LS)‏ 
۱۰-۶ سهگوو اسب (COA Jel) A‏ چسیده به هم a‏ 
کرده و موکول BSF‏ هیروکسی LB‏ یل کوا 
Sy HMG-CoA)‏ می‌دهد که محل آن در سیتوزول است. 
HMG-CoA pas‏ به مواونات مرحله کلیدی کنترل کننده 
سرعت پوس لسترول ات و به ومیل 1180-60۸ ردنر 


Se PS ely 


حرکت زیگزاکی از یک لابه غشا به لایه plod So‏ دهند. گرچه 
مکلیسم‌های به کارت بای ولد و حفظ عم تارن فسفولییدها 
ah‏ تخت شده ات امین وامج اس که Lb‏ یک نقش 
کلیدی بازی م‌کند همان طورکه در فصل ۱۱ بحث خواهدشد این 
پرونئین‌های غشایی داخلی.انرژی هیدرولیز ATP‏ ابرای تسهیل 
حرکت مولکول‌های فسئولییدی از یک GY & OY‏ دیگر سورد 
استفاده قرار می‌دهند. 

توزیع امقارن معمول فسفولییدها در لایههای PALE‏ 
سلول هاییکهپیر شده ودچا igh‏ میشوند [مثل سلول‌های BP‏ 
خون) از بین می‌رود. بای مثال فسفاتیدیل سرین و فسفایدیل 
تنل gel‏ ترجیحا دراه میتوزلیشاهایسللیقارم‌یرند 
اگر این فسنولیییدهای آنونی روی cha‏ اگزوپلاسمی غشای 
پلاسمایی به میزان tl‏ در معرض فرار گیرند پیامی برای 
سلول‌های بیگانه JB‏ بای حذف و تخریب سلول‌های مرده و پیر 


¢ 
۰ Aca Gch + mace Cos 
< Ks CoA A As CoA 


HING-CoA 
0 مممی‎ HMG-CoA 
reductase 


Mevalonate 


+ lnopantany| adenosine 
Isopentory’ pyrophosphate © NoPenteny 
۳ 0 


Dotchot 

Heme 

Ubiguinene 

Faresy! pyrophosphate & Veatine A, K] 
Chlorootyi 

pid anchored proteins (as) 


Squalene 


Vitamin 9 

acids‏ بر 

Cholesterol > Steroid hormones 
Cholesterol esters 

‘Modiies protehs (Heagetog) 


A سرعت در بوسر لول بل بل کول‎ JAS aes ae yp Sage سیر‎ ۱۰.۳۶ JS 
(APP) سبس مولواتبهایونتیل پروفسفات‎ thy است‎ ER lis ,دوکر که یک پروتین‎ HMG-COA, ید نوس‎ Sle o( HMG-CoA) 


که بای ساخا نی با تج کین ye 18۴ py ad alah‏ کلسترول و jut‏ ها یگ تدبل شود لب حد وهای ی 


یزونوندی در bal‏ نان داد had‏ مضی از AS‏ ند مشق از حد وسطاهای ابزونوندی و Sy HOS‏ هم نشان ده شده ات 


رن برد 


wy im ۳ a 


a 


Pree 


ie 


ششکل ۱۰.۳۷ مکلیسمهی پیشنهادی بای I‏ کسترول و ge gh‏ شاه np‏ )8( زیکول‌ها ید هاپس غا متفل 
pS‏ میم () تا لد تجه ماس AE wn‏ ات که ine reid yy latin lag‏ در سم )©( 
تال با اه Soh laying‏ و J‏ حل که ال Re pp‏ اد صورت pat‏ 


که یک پوینغشییدخی 28 استهکالیز یود با وجود sSal‏ سوسترومحصو این زمر و ملول درب هد لی 


= زیست‌شناسی سلولی و ملکلی‎ xe 


leg‏ با ستروهای نهر وهای دیگرم‌شود یکی از 
حد J ne ol pay‏ پروفات است که پیش ساز 
یی یل aye‏ یل لگر رون 80 و پروی‌های 
ty ea‏ سح میتزلیغشایپلاسمیی اس (شکل ۱۳-۱۹ 
(us andl |‏ فانسل پروفات هم چنین پیش سازها 
Sale‏ زستی مهم دیکری هم یبد JS)‏ ۱۳-۱۶ را 
ملاحظطه کنیدا؛ 


کلسترول و فخولیپید ها توسط چندین سیستم ین اندانک‌ها 
جابه جامیشوند 

اتوجهبه گنای Gil the ig‏ در نت کسترول و 
قسفولییها 9 JF ER‏ ار گرچه بعفی از ابن لبیدهای 
غتایی (glee)‏ در میتوکندری و پراکسيزومها تولید 
می‌شوند. لین غشای پلاسمیی و دیگر اندمکهلی محدود 
شده با غشاءباید این لیپدها را به وسیله یک یا تعداد بیشتری 
فرایندهای ای داخل a oe‏ دست lng yl‏ غشایی 
tiny‏ غشایی و قابل حل در طول مسبر ترشحی جفت 
می‌شوند که در فصل ۱۴ توضیح ape Ob‏ وزکولهای غا از 
ER‏ جوانه می‌زنند (شکل ۲۷.۱۰۵) ودر دستگاه گلزی به غشاها 
Stine‏ و دیگر LE Ga ig‏ که از دستگاه کی جنه 
gee lal GL Hig‏ لین چند دسته از 
مرک پیشهادمی‌کند که حرکت بین ادامکی کلستول و 
فسفولییدها با مکایسم‌های دبگری وجود درد برای See‏ 
مهرکن‌های pled‏ مسر ترئجکلاسیک و حهش‌هابی که 
ماع درک وزیکلیدراین مسیر می‌توند ماع J‏ بین 
غشایی کلسترول با فسفولپیدهانمی‌شود. 

یک مکانیسم تیه باعث تماس مستقیم بروتین‌های حد 
bey‏ غشاهای LER‏ مشتق شدهاز VER‏ غشاهای انامکهای 
گر منود (شکل wee Ne.‏ سومیپروتین‌های 
کوچک gd sah jo‏ له ففولید ها یا Uap‏ را بین 
غشاهای مخلف تسیل می‌کنند (IVE JSS)‏ آگرجه این 
قسببل ستقال برونئینی در سنجش‌هایی که در سحیط 
آمایشگهی "" سور BF‏ تبین شدهاستولی تفش آن‌ها 
در JB GIS‏ سلوی آغلب فسفولیدهابه خوبی مشخص 


1. Atherosclerosis 2 Statin 


0 


ذمن Se‏ محلول در آب HMG-COA‏ ردرکتاز 4 Bb‏ 
سیوزول امد یفن است. در حالیکه هشت مریج Wh‏ گذرنده 
ازغشاء بهطور محکم زيم | در غشای dye BER‏ میج لا 
گذرنه ار اء مین حماس به استرول را تشکیل دده و یت 
il‏ را تنظیم Sp‏ 

وقتی سح کسترول در غشای pp Jase YUER‏ 
هی ین باعث می‌شدپروتین هد بروتن Bb Lo‏ ای 
ER‏ بهن‌های Insig-1‏ و 058-2 بچسبنداینها ه ترنیب باعث 
ll‏ همزمان Sp) HMG-COA‏ و نجزبهآنتوسط مسیرهای» 
پرونئوزومی می‌شود و تولید مولونات را کاهش می‌دهد که یک 
میج sald‏ در یوستز کلسترول ca‏ 
فلج op‏ شسدن سسرخسرگ وایسته بنه کاسترول 
1 آنواسکلروزیس ده یود ه به عنوان رسوب 
پیش رونده کلسترول و دیگر ده سلولها و سود ماتریکس 
ye gb‏ در سای داخلی دیور یک سرخرگ تومیف 
می‌شود تیه آن pa‏ شکل دیور سولی اس که ه یی با 
همه بلخته خرن باعث SAS‏ بخش زیادی از جربان شون 
می‌نود. آسرواسکلروزیس جزء JNO‏ مرگهای واسته به 
بیمری‌های قلبی ine‏ در مرکا به حساب hye‏ 

کلسترولبیشتر در کبد ستت مي‌نود شاید موف‌ترین 
داروهایضد sig Ayal‏ استانین‌ها "۲ هسنند.اين درا به 
HMG-CoA‏ ردوتز چسبیده و ستقیمً فلیت آن را سهاز 
می‌کنند که در pres gf ea‏ کلسترول کاهش میا در 
نتیجه مقدار لبوپروتن‌های با دانسیته کم کاهش می‌نابد. این 
لیوبروتین‌ه ذانی احاطه شده با غشا هستد که امل کلسترول 
استریفیه شده با اسبدهای چرب است که اغلب و به طور صحیح 
«کلسترولبد il aig ye al‏ این ond‏ در خون 
است که اعث SS yl Gh LSS lll‏ می‌وند 

مولونات یک محصول ثش کرنی cal‏ که به Any‏ 
sp 9 ۸‏ تشکیل می‌نود و طی چندین مره به 
ایزورولید ۵ کربنی مرکب از ایزوتیل پیروفسفات (1۳۳) و 
یزور آن ینی:دی ul Joe‏ پیروفسفات (DMPP)‏ تبدیل 
JCS) age‏ ۱-۶ را ملاحظه کید این واکش‌ها توسط 
آنزیمهای میتزلیکانلیزمی‌نون. مراکم شدن شش راحد 
oI Sul IPP‏ اتید م‌کد که یک حد وامط ate eb‏ 
کربنی ly ji cal‏ متصل شده بهغشای ER‏ واکثرهای 
زیدی ah 5S)‏ که باعث gfe Jus‏ به کلسترول در 


کانالیز می‌شوند. 
* مرطه Bi‏ سرعت در بیوستزکلسترول توسط 
Ibis jlo, HMG-CoA push‏ می‌شود که قسمت‌های 


کذر ناب آن در سای J SER‏ کرفه و دالی oe‏ 
gle‏ به استول است. 

# شواهد نشان می‌دهند که انتقال غیررابسته به گلژی 
وزیکو‌هاءبرهم‌کش‌های مستقیم به Maly‏ پرونتین Ort‏ 
غشاهای wile‏ حاملن محلول روثینی با هر سه مود در 
ندال ری کلسترول و PB Waly‏ 


یک سل سای در ورد زیستشناس ید ها هو نگهدری 


cal ts‏ ری مل, یک جهش حذفی (" در ژن رمزدهیکنده 
Jl gy‏ دهنده slid‏ کین eb ela anos‏ 
در کر مور است ونان می‌هد که ین رون me‏ 
فسفولییدهای سلولی ضروری نیست. همان طور که بل فنه شد 
ipl‏ یی glad ale‏ مختلف به I pe‏ 
spit le‏ [جول ۱۰.۱( dine‏ کید بضی ژ این 
اتلافاتبه معلهای تلف ستزی بسنگی دار بای مل 
یک ففولی به pb‏ کاردولین هدر UE‏ متکدریمترکز 
نها در Ole Gye‏ ینود وبه مین کمیبه 
دیگر امک ها متقل Ji yo‏ تفت hd‏ تسین 
رات gL sed‏ موی i he‏ دنبای لب 
Sil spy‏ کسترول در ER‏ اخهمی‌شود غلشت گلسترول 


وعمکردتوزع مقر ده در gaa‏ شا اختلف در 
ترکیب لیسپدی LAE‏ در اتامکهای مختلف مربوط است. 
مکانسم‌های pole‏ در این ببچیگی‌ها جیست و جرا این 
ad yn Shope‏ است؟ هم نون Spl‏ لییدهای مین 
می‌تاند بهطورختماصی با gata‏ رهم کنش داده و فعلیت 
بعضی از ing!‏ را نحت تأثیر J‏ دهد برای مثال پروتئن‌های چند 
زیرواحدی بزرگ فسفربلاسیون اکسیدانیو در غشای داخلی 
یکدی هادر یک برکیکس به هم ییون واستحکام نها 
بستگی Ee lat te sai ob tig‏ 
eyo‏ داد 

SOLE,» shad اصلی در موردوجود رفتهای‎ cor 
lle زیستی و عملکد نهد یمرمنی سول استه سبری از‎ 
بای نشان ادن ترکیب ای پر‎ Joe از غشاهای‎ lenin 
استفاه ردان که‎ (bad eh) و کلسترول‎ afl 
را با خرچ‎ on میکنش بروئن‎ a ashy 
Sei ایک‎ iS Ll yyy کرد یک‎ so 
ببرسیا‎ Jb خشاهای زیستی طبیعی وجود درد یا خر در‎ 
این رفته ار به‎ cal بخشی از مشکلات در ین مطالعات این‎ 
ماه‎ ip عریف نشده اس‎ gl SL رشتیوجود‎ 
CP کوچک هستند. شان‎ oe میکروسکوپ فلرسنت‎ lay 
موجودیتزفتهادر درون سلول تیه پیشرفتهای جدید بیوفزیکی‎ 
میکروسکویی درد‎ nly 

عبرم بیترفت‌های قبلتجه رنه مایمن | مولیسم 


1 Knockout 


(نسبت مولارکلسترول به فسفولیی) در حدود Ppl MOAT‏ 
غشاهای پلاسمیی نسبت به دیگر ER) Ls Sab‏ گلزی» 
میتکندری و لیزوزوم) يشتر است. گرچه مکنیسم‌های سئول در 
تبیت و نگهداری این اختلافات به خوبی درک نان وی 
می‌بينيم که ترکیبات لییبدی خاص در هر ASE‏ أثیراصلی برروی 
ویژکی‌های فیزیکی و زیستی آن درد 


a Sl alga‏ کلسترول: ستز و حرکت داخل لو 
ان مختلف اسدهای جرب ااع و غراشاع cea pb‏ 
مخلف جزه نرکیات فسغولییدها؛ اسفنگولبیدها و 
Jos‏ لیسولهامیباشند 

8 سیدهای چرب توسط el‏ محلل در آب از استیل 
کوآستز شده و ley‏ یل شدن و {Ss post chile‏ 

| آلدویلاسمی pati (ER)‏ با می‌کنند 

* ماد آخر در نت گلیسرو فولییده؛پلاسلوژنها و 
اسفنگولییدها توسط آزیمهایمرتط با شاه که در اب بر 
روی سطح سیوزولی IER‏ تن Sgt HOS‏ 

* هر نوع یبدیبه‌طر وله در غشاهای از بل موجودی 
که آن را ساخنه است مشارکت AS ge‏ 

* بسیری از نوا فستولیدها در هر دو سح اگزولاسمی یا 
میتووی غشء ده شلد ان عدم تفارن یه علت 
غملکرد iL hind‏ در غشاه می‌بشد. 

8 مراحل Rape Aly)‏ کلسترول در سیتوزول روی می‌دهد در 
gb‏ که مراحل آخرتوسط آنزیمهای متبط با غشاء ER‏ 


!۰ ات اسی سلولی و مولکلی = 


(A) و در له خاوشی پا یز‎ J ler a psd 
اه دنچ توضیحی‎ gle yj دزگیری میشود العات‎ 
در لیوزو ها در مقابل فتارآن ها در‎ GFP-XR بای رفتار مختلف‎ 
یک لول وجود برد‎ lead Le 


it 


=i. 


اد 


hse‏ موب مولولهای کی بچسند و 


حرکنشان دریک میکروسکوپ نوری بهوسیلهردباییذرات مفرد 
قب بیگیری است. با ین روش رفرپروتلین‌های منفرددر یک غشا 
قایل مشاهده است. ردیابی Daly‏ در طول دوره مشاهده بنچ. 
slag‏ توسط یک )9 ge‏ چسیده به XR‏ که در یک سول 
ale)‏ یک oped‏ (وسطی) حضور درد و با به XR‏ چسبی به 
املیهایمیکروسکوپی[راست] در زر شان ده شده است, چه 
املاعاتاضافی زاین اطلاعات علاودبر چا الاعلت FRAP‏ 


به دمت آمده فزهممی‌ود؟ 


۱۹0 2 ۰ 
Sosy okt 
ت_‎ 


PES APRET) pags iy ip چ ال‎ 

است که یک مولکولقلسانی با Jb‏ موج اختصاصی از نور 
پرانکیخنه می‌شود و می‌توند نرزی منتشره را منقل کند و باعث 
بانگ‌ختگی یک مولکول فلرسانس در آن نزدیکی شود JSS)‏ 
WIT‏ لاحفهکند! رین فلورسانس آبی متایل به 


سب (CFP)‏ و روتین فلرسانس زر (۷۳0) بهگروه 


X‏ مر 
2-Green Muorescance protein‏ 


3-Fluoresvense resonance energy transfer 
4-Cyan flourscerce protein 
5-Yellow flourescence protein 


سلولی و حرکات aps Ltd‏ انتقل کلسترول و 
فسنولیید ها بیس غناهای دمک ها po‏ ضیفی Pi at‏ 
شده است. مخصوماًفاقد اطلاعات جزثی در مورد Sil‏ چگونه 
پروتتینهای lis‏ مختلف. یبد ها اا یک لایه hae‏ بهلایه 
دیگر (ld cad)‏ و به اخل با خارح سلول ها چاه جامی‌کند 
مشیم ان فیلاطلاعاتبدون شک نیارب تین ساختر این 
مولکول ها با قدرت تفکیک ploy My Jar‏ افادنشان در مراحل 
مختلف فرایندهای انتقال, سینتیک دقیق و دیگر نالیزهای 
بیفزیکی obs Slee j‏ رد که cou‏ فصل ۱۱ در مود نشان 
دادن عملکردکنل‌های بونی و بمب‌های مصرفکننده ATP‏ بشابه 
eal‏ 

مداک آخیر در ge‏ حل و کریساله ردنپوئین‌هایغشیی 
داخلی باعث رسیدن به طرحی از ساختارمولکولیانواع بسیار مهم 
پرونین‌ها مت cy cla‏ پسپهای ون مصرفکنده ATP‏ 
و آکوپوری‌ها شده است که در قصل ۱۱ خواهیم دبد. ببیین 
she)‏ بسیار هم lit clacton‏ حنی این نزدیکی‌های 
جدیدر هم gi‏ می‌کن. رای ما فقد ساختری از یک lay,‏ 
هستیم که گوزره Jb‏ یک سلول Sia Jp‏ می‌کند در 
فصل ۱۵ و۱۶ ردههایزادی از یرنههای طولی Yaad Lez‏ 
که دای یک یاتدد بیشتری لا هلیکس rie sad‏ شید 
باعث شگفتی باشد که BL GUL‏ مولکولی‌ازقطماتناقل غشایی 
رمیتورهای dae las‏ وروی هسنم و سار از sie‏ 
عملکردی این پوئن ها هوز کلف lets‏ توضیع دادن ساختز 
مکویانهاوبسیاری نع دگربروین‌هایغشایی ines‏ 
زیادی ار زیستشناسی سلولی و parcels Sly‏ خواهد کرد 


تجزب تحبل داده‌ها 
Beatie SOR KES,‏ ی ده 
Bin a ple lead gla»‏ وجود داد مود wim‏ 
513 است.پروتین مهندس شده یک پروتین الحانیشامل 
پروشن leg‏ سب (GFP)‏ در قسمت N‏ تهب است. 
0۳۳8 یک پروئن ععلکردی است و در سلول می‌نواند 
جایگزین XR‏ شود 

ad SAYS که :)با‎ lage ll 
سوزای بان بهبد‎ GFP-XR ile (bes) مسوص‎ 
شدت فورسانس‎ cual (FRAP) فلورسانس بعد از خموشی نوری‎ 
a syle ازیک قسمت کوچک روی سطح سلولها(خا‎ 


۲ ۳ 


لیوزوم ها ala)‏ جبن) نش می‌شود تصوبری شده و در زیر نشان داده 


شده است. 


a5 0 3 
تشد‎ a) 


چه SEW‏ از ین lead‏ در ورد Iyer XR‏ استتج SS‏ 


GFP‏ موط می‌شوندولی لو سانس در Sd‏ موج‌های زر ی 
os la‏ نتب Sl aS ps Si‏ ۴ با طول موع 
اختصاص از نو برانگیخته نود ویک مرلکول YEP‏ خی به آن 
نزدیک uch‏ نزی CEP jl alge‏ شده Jie‏ شود وبرای 
برانگیختن YEP‏ مپردستفاده گید توسط از دست تن نش 
قلورسانس ی تب yes‏ د تشر فلوسانس زرد نشان 
دادهمی‌شود. CFP-XR‏ و ۷۳۴۰1 با همدیگر دریک رده 
سلولی بان می‌شود با هر دو در داخل لیوزوم ها SF‏ می‌شوند. 
تعداد مولکول‌های YFP-XR‏ و ۳۳-۱6 در هر jlem?‏ غشا در 
Sie gpd gla ibe‏ سپس سلولها و Lapsed‏ طول 
CFP leben 5) age‏ می‌شودولی باعث فورسانس 
YEP‏ نسی‌شودبتودهی میشون. se le hag Jab‏ 
(CEP) jus‏ و زد (YFP)‏ 4 ومیل سلول to‏ [خطوط رب 


a gh bs oo خطهای زد نگ‎ 


تظی‌کند ترگیپوست انسان تز میبشد 


BUY یک‎ bid بلاسمایی‎ GL اگر‎ UNS J bas 
عمل‎ De thet صورت یک مد‎ 43 AIS ففولیدی‎ 
یدای مین قندها‎ oy ای ما نو هم‎ yea gag 
وهای قلح درآ که هط خی ال اج‎ Sy 
یاب آن دخل مینونده یکدی در یقت تنه داد کمی ها‎ 
و ملکولهای کوک بدون بر © پوت ار ین غشایلییدی‎ 
SESS می‌تواند تشر شرند(شکل ۱۱-۱ بای‎ gal 
نقش‌های‎ AL SY اد به ان یک سدعملکن‎ ld 
EM yay ic بای ال‎ ALE Sm li 
تیم وودو‎ pine و خارجی لول که اقب‎ Bb ین فضاهی‎ 
A وگن بن‌ا‎ SoS خروع بسیاری از مکولهای زیستی‎ 


م‌باند فراهم کنند 


)\ 
پروتنن‌های JS) yt‏ پرتنین‌هایانقلی " نمدهم‌شوند 
ودرغشای پلاسایی دیگر غشاهایدخل Jp‏ با چند من گذار 


1. Transport proteins 


فصل 
انتقال بون‌ها 
و مولکول‌های کوچک از غشاء 


رئوس مطالبٍ 
۱-1 مرور کل رال غشایی 


gest‏ کرو 


| ۱۱-۳ پس‌های مصرف کننة Bb ype ay ATP‏ سلولی 


QS ۱-۴‏ یونیبدون دریچه و پتنسیل ستراحت غشاء 
۱۱-۵ هم تفای توسط gst‏ هس و ناهسو 
۱۱-۶ ال ترنس alia‏ 


les LE Ua pL tap‏ یک سد igs‏ تتکیل 
Samp‏ میتوزول tS pln a bare‏ ینغ از 
نظر شکلناسی و بوشمیی یک سول مشخ کرد ون از 
محبط ab‏ خود pn‏ یز ین سد توب ای 
il lad‏ ورد مود نی ضروری اه Jae‏ ده و با 
می‌و مینجی‌ایمتاویکی در لول ی چا که هن تطلق 
دارند Gib‏ بمانن و تولیات زائد از سلول خارج شوند. غشای 
pS bleed‏ از حرکات ادف BS Dela Sy‏ 
hh‏ لفات شور ین ای rie dob eb‏ 
ay in‏ بری NAOT CE ba‏ رید سدیم) در 508 
ob‏ خر سلولیجورن عومبلی ۱۵۰703 است و مش آن 
ah‏ یشوه ان شوریآب در لها هم فاهر شود با که 
غلظت Na”‏ در سینوپلاسمده‌ه cel ul‏ در مقابل غظت. 
بونبتسم در ستپلاسم لت از محط یرون است. 
غتایپلامیی هماند هم lads‏ سلولی تامل یک 
دول فغلییدی استکه در لین دوایه پروتینه ودیگر 


فصل ۱۱ - تال یه So Sly‏ از غشاه 


2Net 
‘ADP +P, 
۲ 
9 ال رد‎ 
باه‎ pas 


۵ شکل ۱۱-۲ چندین پروتئین انتقلی در غشای پلاسمایی 
opie spe‏ (پرسلول‌ها) با همدیگر همکاری می‌کنند. 
at‏ تسا یایب هی تز به سمت غلفت بان GE‏ 
داد Na” /1۳ ATPase‏ غشای پلاسمیی, انژی رها شده 
توس ATP yn‏ بل مب کردن ba Na‏ و BOER‏ 
Jobe‏ مورداستناده ور می‌دهد که بعث ایحا شیب غلظت Sy Nat‏ 
دیون یت به رو و شیب علطت APR‏ در ال DES‏ 
مشود حرکت وهای DK‏ بت به رون سلل از ریق 
وهای ak ga JUS‏ یج تسیل اتکی در طول 
ite epi dh lt‏ نیت ب لح خارجی سول 
مقی cal‏ یک انتالدهندة سدیم -لیزین که یک Bana JS‏ 
تییک سدیم - امد مینست ون‌های دیما هه با لبزین از 
خاح ملول به Je Jb‏ مین حرکت لب اس آمنه به وله 
Sp‏ یون‌های سیم al‏ می‌ود که نوسط شیب BLE‏ 
Nat‏ که در یرون بزرگنر از داخل است وتیل منفی در طرف داخلی 
oe‏ موی که وهای سیم دی ار بت را جذبم‌کند توب 
مشود Om‏ ای sp‏ محرک جذب اد سیه از یدوز ATP‏ 
توس ATPase‏ +0۵*/1! تین مشود که ان پم شیب BLE‏ 
op‏ ۷۵۳ و هم چین بانسیل غتایی راز طریقکالهای *16 اجاد 
SS ye‏ | همدیگر ری جران ون‌های "۷۵ید Sp‏ 


SGN apg el ATP iy ld ای‎ ig 


وت این yNal Je la: be‏ * را متفل کنند در 
مسر شا یک شیب نیک تال و هم نن یک شیب 
غلظت شیمیایی را به وجود می‌آورن.انرژی ذخیره شده در این 


1- Uphill 2. ATP . powered pump 


kom i 68 


Met, ca cr, 
HCO, HPO? 


big 


شکل ۱۱-۱ نفذپذیری نسی دولایه نسفولییدی IS‏ 
برای مولکول‌های مختلف. یک دولی‌ای نسبت به مولکول‌های أبگریز 
و موکولهای قطی Jot‏ ویر است و تناای بت هآ و 
nd‏ هم نویر Sad‏ ولی بای pag‏ ملکلهای Wat Sip ab‏ 


نفوفاپذیر است. 


یی بایگرفته و اقا کل شدهواتخایمگولهاوون‌ها 
از طریق غشاء فراهم می‌کنند. در ببضی موارد این بدیده مستلزم 
حرکت ملکول‌هااز خلت با به لت این می‌شود که از نظر 
ترمدنمیکی به طر خودبهخودیاجام شده و از بهمصرف 
gi‏ ناد pate‏ زاین حرکت آب Bagg IHL‏ 
colo ula le‏ 

در yn‏ مارد دی کو‌ه اد به صورت سرابی 
DE]‏ شیب غللت) از بل غشاء حرکت کنند که از نظر 
ترمودینامیکی فریندی نامطلوب است و نها وقتی رخ می‌دهد که 
یک متبع ipl a‏ موجودباند.ثلی ad fj‏ رتون‌ها در 
داخل لیوزم‌ها بای تولید cook DH‏ در لومن است. این نرژی 
غلببه وسیله همراهی ipl SIS‏ )2 شدة ای از هدرولیز 


"0 


ies ie pinion 000 


bd‏ مولکولهایکوچک آبکریز از ثهبه صورت انتثر 
aati yest‏ 

همان طررکه در exif Vo‏ تن گازهیی Jul‏ و0 و و00 و 
وهای دون با کچک ال Hay ial‏ 
تسف رسد از طيق یک خشای ممتوص ساخته شدهز 
lated‏ خلص با نید و لستول حرکت ند کل 
۰ را ملاح کید هم oa‏ اي Baty etal J‏ 
able alee yb‏ دون SS‏ بروتیهای il‏ متشر 
Salsa gags‏ مصرف نمی‌شود زر حرکت ایک غلطت 
بل به سمت CHIE‏ پاین مولکول صورت می‌گیرد و شیب CUE‏ 
شیم Gav‏ میا بنج lade‏ درم ین یل SEIT‏ 
ی خودب خودی رخ مهن یآ دی مق AS‏ عبت 
یش در yey a aie‏ 4 ها نف ia)‏ در 
(hl sgl‏ است. 

Cas‏ سرعت آتشار هر مادهاز ین یک دو AY‏ فسفرلیبیای 
خالص با شیب غفظت آن در طول دولیه و آگریزی و اندزة آن 
ناب Sad‏ هم چین حرکت موکلهای ار تحت lb‏ 
Jat‏ کتک p‏ ول غشا سنوی یک دوب ففوایدی: 
د قسمت یا هم چا pg ie ee‏ شاه به 
go‏ پا اف رن مقر کی مواد اوه یک قسمت و 
spol‏ سرعت ظورش در قسمت دیگر مین کرد رت وین 
شیب غلظت مادهباعث سری‌تر شدن سرعت حرکث از ین دو AY‏ 
می‌شود. آگیزی یک ماه به وله ضریبنفکیک SK‏ بت 


Jina ge pol مختلف‎ 


تال بای تفکک ga‏ 94 رغن است نژ گری می‌شود PMG‏ 
بودن ضریب تفکبک یک ماده eel‏ افزایش حلالیت آن در ید 
می‌شود. لین مرحله و مرح bogie‏ سرعت در تشر ساده 
حرکت یک Jy‏ از محلول یی به Cand‏ دخلی yl‏ دوه 
فسفولییدی که خواص gl shed‏ شیهروغن است می‌باشد. این 
نک hs‏ رین مطلب است که کته می‌ود آبگریزیبیشت یک 
مولکول اعث انتفر سریع‌تر از UY‏ قسفولیپیدی خالص می‌نود. 
بای سل دی Jol‏ وه که درآن یک رو بل( و11 به 
لاس و اوه ای 


هراتم تتروژناوره چسبیده است دارای ۱ 
162۰/۰۲ (شکل ۱۱-۱ ر eS abd‏ دی Jel‏ اوره ۵۰ پار 


diffsion‏ رمک 


شیب‌ها ply Lbs‏ ار با تال لطلاعات اسفاده م‌شود. 
دیگر پروتئین‌های lil‏ حرکت خلاف شیب غلظت یک ملکول با 
بون را با حکت مولکل‌ها در cae‏ شیب نی جفت می‌کند که 
نرژی آادشده از حرکت در جهت شیب غلظت یک ملکول با ون به 
طور تمودنامیکیاثرژی حرکت سریلایی مولکیل دیگر را أمین 
می‌کند. 
drip‏ جدین نوع مخلف | وهای get Niel‏ 
هماهنگ ری رسیدنبه عملکرهای فیزوژیکی همکاری 
sie‏ یک مثل از آن در شکل ۱۱-۲ دده می‌شود دراینجا یک 
پمپ انقلی مصرفکنن؛ Nat ATP‏ سول خاج و *16 ۷ 
BD‏ من اي پمپ. شیبهای see Ae‏ از Sings‏ 
هو >ا راد دوطرف ead‏ پلاسمایی aS pala‏ نوم اسان 
صدها نوع مختلف از پروتئین‌های تقالی ر کد می‌کند که Sip‏ 
ذخرهشده در شیب غلطت Na‏ و پتاسیل الکتریکی را مصرف 
Uae‏ نع سیی از موکول‌ه ابرخلاف ن به 
داخل سلول ln ih ia‏ بحمان ربا مرو عضی تصول عمومی 
نالا بین غفاء و تفاوتهی بین سه گروهاصلیپروئین‌های 
نتقلی شروع می‌کنيم. در قسمت‌های بعدی ساختر و عملکرد 
نموه‌های خاصی از هرگرهتوصیف خواهیم کرد و نان می‌دهيم 
که soy tangs ll aio‏ ای هسان دای 
خاصیتهای متفوتی هستند که نها را فدر می‌کند تا در ول 
la be‏ مختلفبهطر اختصاصی MLAS oe‏ چین شرع 
خوایم داد که ln Wp‏ تحت سلولی نامک شامل 
ترکیات خاص بروتین‌های انتالی می‌شوند ASS GAAS‏ 
bab a plage‏ یدای فییولزیکی ضروری سل حفط 
DH‏ سیوزرل,تجمعساکاروز ونمک در وزیکول‌هایسلول‌های 
کیاهی و hp‏ ستقیمآب دیهان و جانوانم‌کدسلولهای 
پل که رد کوچک pall‏ راد Lape‏ قندها و دگر 
ملکولهیکرچک و آب را یک طرف به طرفدیگرمتقلمی‌کند 
هم چنین خواهیم دید که چگونه ان یافه‌هااعت افایش توشیدن 
به هنگام ورزش و درمان وبا 


ose]‏ بر اتال غشایی 

بسیری از slaying,‏ مختلف در انتقال یون‌ها و ملکول‌های 
کوچک از طریق غشاء مشرکت دارند. ما رای فصل در سورد 
فراندهای Sosy gal be Lisl‏ چگونه نوم مختلف 
پروین‌های 15 گنه در Sp dak‏ ملکولها را در سیرهای 


فصل ۱۱ تفالبونهر مولکول‌هایکوچک از شا ۲ 


این ید تال فعال "یه م‌شودکه یک ما از واکش‌های 
یی چفت ده ات Jal)‏ .این مدق ون‌ه با 
مواکلهای کوچک به صوت سای برخلافه شیب 
Sind Ope yy‏ نب یدرد وب یدوز 
Sh] ATP‏ نرزی است همه می‌شود GSS‏ کلی 
ATP ilps)‏ حرکت سربالی نا مکوهاکویک ]از 
نظر لرژی مطلوب است. پمپ‌های *۱۷۵۹/16 تشان داده شده در 
شکل ۱۱.۲ JS)‏ ۱۱-۲ را مااحظه کند| یک Sho‏ از بس‌های 
مصرن‌کنند؟ ATP‏ هستند. 


پروتی‌های nel PIS‏ پون‌های خاص با وکولهای 
کوچک آبدوسترادر جهت شیب غلفت با سل اکترکینان 
از طریق ال تسهیل ase‏ (اانتشار تسهیل شده تال 
Say‏ وین به درکن یک ماه در جهت شیب A‏ 
کمک می‌کند. 

روتلین‌های ME‏ یک مسیر عبوری آبدوست را از Bb‏ 
eee‏ میهد که Slip te‏ آب با ون به طور ود به 
SPE‏ تن ریک سعت سار مرو کت مک 
ph a US SL bj jy J pa‏ دی" 
ید م‌شون يشتر هی ین نهد et ele‏ 
Alb‏ خاص je‏ مشود که به aS‏ دریچدر ‏ 
ppl lak get liye‏ فکل ۱۱-۲ یک 
a JIS) Ste‏ وی sie‏ دیهان US lay‏ ماه 
همه پروتین‌هایاتقلی, abo‏ نتخاب پذیری بالا برایانواع 
مولکرلهایی که انتفال می‌دهند می‌باشند نتقال‌دهنم! ۳ 
Jo)‏ ۱ هم ده legis‏ میس از ون و WSs‏ 
J‏ ین yl GL‏ عبر می‌دهن.سه وع از Ua J‏ 
مشخص ansaid‏ $5 یک توعمولکول رادر 
جهت شیب JRE‏ طریق اضر تسیل شدهج به جا میک 
S96‏ یدای مها ای پلاسمایی pe‏ می‌نند کیک 
nanan Jl‏ کی بهسلولهای ing‏ رد مشود 


۱ Electrochemical gradient 
2-Active transport 3 Channel proteins 
4 Facilitated transport 
‘-Nongated channel 6- Gated channel 
7. Transporter 8. Carier 


Uniporter‏ و 


os 
وه نگرزتر اس و ین از فشای دولاب‌ای‎ EL) 
فسئولییدی ۵۰ بر سرت از اه منشر می‌شود. به طور مشاب‎ 
J آگرزتر‎ ib اسیدهای چرب با زنجبره هیدروکرنی‎ 
از بین‎ ARE اسیدهای چرب با زنجیره‌های کوتاهترن و در هر‎ 

shel tly‏ خالس Fert‏ منتشرمی‌وند 
اگر یک sl bla‏ رای بارخلس باشد حرکت bcos J‏ 
hl‏ شیب Hab ayy‏ قرر ید که یل نا وبا 
هم (St Jai‏ طرف SALE‏ نرب این دو 
et emg St yp‏ میشود ونر انرزتیکی 
جهت مطلب J‏ یک ملکیل Ja‏ از بين I a‏ تعین 
Su SI ty aye‏ که درطول sls el‏ وی وجود 
داد بات دم ال کوچکی در oll‏ بون هی برد میت و مفی 
در دوطرف نش می‌شود ما چگونگی به دست امن ونگداری این 
عدم تال eg‏ پناسیل pl‏ قسمتهای ۱۱-۴ و ۱-۵ پحت 


Seals 


پروتنین‌های غشایی واسط انتقا اغلب مولکول‌ها و هه 
یون‌ها در عرض غناء‌های زیسنی اند 

همان طو رکه رشکل ۱۱-۱ مشخص است تددکسی از مولکلها 
می‌نوند اد لا a end‏ در سرعت‌های معسوس با 
تا ساده عبورکن و هیچ بونی مود Spe‏ رین ae‏ 
الب ala Sy‏ ال ji blag bb‏ به کمک lagen,‏ 
غنایی تخسصی درد حتی J‏ مولکول‌های درای Sar‏ 
تفکیک bans‏ زگ (متل اور وهای a it‏ 60 الا 
WB loosing‏ ندید می‌شود زب ان هه صورت تشر 
سادهمسولً بان کافی بای er Ute BE cay‏ 


هم پروتتینهای JF slag «lil‏ غشابی هستندکه شامل 


چندین ald‏ گذرنده از شاء ‏ عمومًامارپیج هستند بروئین‌های 
غشایی با تشکیل یک میر Ae!‏ ده توسط CPP POP‏ 
abl ite‏ حرکت slp‏ آب‌دوست را بدون تعاس با قسمت SD‏ 
alse ol pains ga ep SI‏ پروتئن‌های S li‏ 
درا فصل پوشش دادهمی‌شودرا (JS) whe ee‏ 
پمپ‌های مصرفکنند؛ Le) ATP‏ به طور ساده Many‏ 
asamp ATPase‏ که ارژی هیدرویز ۸1 رای حرکت 
بون‌ها ومواکول‌های کوچک در عرض غشاء برخلاف شیب ظفلت 
شیمیی و نانبل الکترکی یا هر دو مورداستفه ور م‌هند 


we 
My و۲‎ 


شکل ۱-۴ | (شکل رنگی) دید کلی از ley‏ نی خشاء. شب یاهب با نوک تیه سمت لت با تسیل Sel‏ با هو ان 
as (@) has ds‏ زیر شده به وسیه هدوز ۸1۴ برزی اج eas by ob iS ye Uy > Ug‏ 
خود مور sng i ind‏ 6 کال‌ه له حرکت nn fd )6( ange Ls etn Senn 1 (Ini‏ سه 
روف مرن بات Jas‏ حرکت مولکل‌ها با logy‏ کوچک خاسیمی‌وند. دای تکی یک jE‏ موکلها در جهت شیب لت 
(BA) hp‏ پروین‌های هم نگل hp (OC) peal nena iat, (OD) poe sansa‏ مولکل‌ها را رخاف شیب 
(lng) le‏ یز می‌کند که با حرکت یک spy SU‏ بو در چهت شیب لکترشیمیی ia dang)‏ یش میرود ختلافات در 


مکلیسهای ال تس ین سه رو اصلیروتینی sy‏ سرعت‌هایمنوتان در حرکت مود Spe‏ محابه ینود 


by Ji‏ و مولکول‌های کوچک از طریق غشّاهای سلولی 
خصوصیت انتشار ساده انتشار تسهبل شده انتقل فعال 


نا به روتین‌های خاص ۹ + + + 


۰ ۰ apie be تال‎ 
Sy 


3 + - ATP هیرولیر‎ balan 


+ a 2 = Bie بون‎ Seg 
جهت نیب دست مد‎ 


متل‌هی از CO; Shy‏ هومنهای .لک مدای Gl‏ .ها ماکولهای GE pl‏ سای 
MAS) J ben sage nu Jee‏ وب کوچک.لبیده(سهای shows)‏ 
رود (ous)‏ مصرفکندة (ATP‏ ...مخت وساکرز 

ال امسوا 


* انال ال cael ag‏ می‌ود 


Ned « a‏ اج 
در مقال»تادهند‌هایناهسو ۲" و انقالدهنه‌ای ‏ یک طرف )3 نقال دهنده همسو یا در جهات مخلف (در 
oe ee : 0)‏ 
IS boy £9 Sl gua‏ برخلاف شیب isl Ut‏ دهند؛ ذهصو] با هم همه م‌ند ان tay‏ الب هم 
حرکت یک با تداد یشتری بون متفلوت در جهت تیب wats PGE‏ 
Antiporter 2-Symporter‏ ۱ 


(Cr 40>‏ وسوکولهای کرچک 
| 58 سای از lp‏ منودب نار مود نژ 
| سول از فولپد دوهی al‏ عبر AS‏ 

سه Jas‏ پرتیهای کنر gL‏ تال وا ده 


به یرازگ 


eal gas‏ و ایر متولت‌ها رز عرفی غشای سلول 
! وساطت می‌کنن: پسپ‌های وابسته به ۸1۳ کثالها و نقل‌ها 

(شکل ۱۱-۳ ا ملاحظه کنی 

# در تال فا پروشن نف کت سوست DS yl‏ 


Jy) oy‏ با بون) در جهت شیب Ale‏ کمک می‌کند. 
* در ال Jab‏ نویه ی هم octyl‏ ناقل Spo‏ 
سوست را رخاف شیب J gale‏ با حرکن سوستای 
نویه در جهت شیب a‏ آن جغت می‌کند |جدول ۱۱-۱ 


]تال تکیکلرکزو آب 

غلب سلول‌های جنوریکلوکز Ie‏ مبعی بای تولید 
ATP‏ برد اهر یهن این UL‏ تن 
کیلک ری جذ لگ از خون Sab‏ مات خاج سل در 


جهت شیب تب کار مین بسیری از tale‏ وهای 


تفای gl‏ ام lag ls‏ "بای یش سرعت حرکت 
go jhe‏ تاهای gli ples‏ مور Basle‏ می‌دهند بابرین 
ما ساختار و عمکرد نها دیگر رتین‌ایاتقلی تک بحث 
Seals‏ 


چندین ویژگی,متمازکنند نتقال تکی از انشارساده است. 
تال ککز و دگرمولول‌های کوچک آیدرست با واسله 
پروتین از طریق غشاء فریندی است که به عنوان انتقال تکی 
OLE‏ مود وبا LA Sig‏ مشخص زیر شان اه Dye‏ 
oh‏ سرعت تشر تسهیل شدهترسط Blan Jad‏ 
پشتراز lanl esl‏ طریق یک lage‏ فسفولییدی خالص اسن. 
۴- به علت ابنکهمولکول‌های lll‏ هرگز ورد هستهآبگریز 
واه sind‏ نیون aed‏ فکیک bl 9K‏ بط اس 


1--Co- transporter 
3: موه‎ 


2- Second active transport 


نامبده می‌شوندکه به قدرت آنهابرای 
چد ماد معولمخف هو همان بمی‌گرد در شکل ۱۱-۷ 
od‏ تال spain‏ سدیم ینب دفلسلول 
حرکت می‌کند. هم اتقالکرهاشبیه بهپمب‌های ۸7۳ وا کش‌ها ربا 
هم همه Gyr ihe‏ کیک کش لوب از ظر ری 
ای eb hp‏ یک توع ولو بابک واکش عطوب از 
ipl MB‏ یی حرکت Gale‏ مر یشود ep‏ نید که 
Scale‏ ابجادرزی یش رد ال Jd‏ در این دوگروه از 
yy‏ ماوت saga cl‏ ۸:۲۳ اوزی ply‏ ۸7۳ 


مورد تفه J‏ م‌دهند در صورتی S‏ هم اتقالدهنده‌ها hel‏ 
ذخبره نده در یک شیب لکتروشیمییی را مورد استفاده قرار 
می‌دهند. هرن خر در بضی مورد ال Jab‏ نویه 
می‌شود. 

جول ۱۳۱ چهار مکی که نوا مواول‌های 
کوجک و ونهادر عرض غشاهی سلولی متقل میشوندرخلاصه 
کرده است. تغیرات ساختمنتضایی برای عملکرد هه 
پروتینهای lil‏ ضروری است. پمپ‌های مصرفکننده ۸7۳و 
nas Jacl‏ یک چرخة ساختمن‌فضایی را طی می‌کنند که در 
معرض قارگرفتن محلپیوندی یا محل‌هایپیوندی| در یک طرف 
غشساء دای بک ساختمن‌نضایی و در طرف دیگر bb‏ 
ساختمان فضایی اوه است هلان چرخه در حرکتتنها یک 
oS Sas‏ مولکول‌های سوسترا توس این پروتین‌ها متقل 
می‌نوند و نها به صورت سرعت‌های aS as‏ رای Sas‏ در 
jad‏ ۱۰۰ ت ۱۰۴ بو با مولکول در هر تاه توصیف LS gp‏ 
JG)‏ ۱۱-۲ ماظن a JS‏ ین به صورت BE‏ بین 
یک gy goer hin elle‏ ریق یک کالبو 
بلون یر ساختمافضیی اضقی دیگری عبر می‌کند. به ین 
دلل لها دای این وین که ال را سرعت‌های AS‏ 
سرع نی Vo Vl‏ بین در هر اه pl‏ م‌دهند بحشمان U‏ 
Spy ls‏ ال نی ale‏ که مسئول J‏ 
GIS‏ وب هستند Se ty‏ باکت Bi Sp‏ 
پیچیه‌تر رش خواهیم داد 


مرو کلی بر اتقال غشایی 
8 غشای پلاسمایی عبور و مرور مولکیل‌ها را به درون و 
بیرون سلول تنظیم مي‌کند 


[ ۵ لاس0۳ 


_ 
Sin sl‏ 71 لانا)اتکه در فا پلاسمایی وهای 
قرمز eh‏ می‌شود. وزگی‌های GLUT!‏ بسیاری پروتین‌های 
j So isl‏ لول‌های gary lo ej‏ در دست مطلمه 
ln Sail $n aS pga‏ داخل سول رد 
bid‏ سته‌هیی از celia‏ حلو‌کمی پروتئیندخلی سلولی دبگر 
ویک غشای منفرد نی غشای gland‏ اس [شکل ۱۰-۱۳۵ 
ملاحتله Aad‏ علت اینکه غشای پلاسمایی گلیول‌های قرمز با 
درجه بالایی از تخلیص جدا می‌شوند. جداسازی و تخلیص یک 
بروتین یا وهای قرمز Sele as ey i‏ 
شکل ۱۱-۴ نشان‌دهندة این اس که گلوگزی که توسط 
کلیلهایقرم و سلول‌های کبد جذب می‌نودویزیهای 
سیتیکی یک واکش si ih‏ ساده با حضور یک سوبستای 
مفرر نان می‌دهد سیتیکواکتش‌های ال با Efe‏ 
پروتی‌هایی که نسبت به SA‏ تکی Stee,‏ صورت 


می‌گیر. این وجود همذ واکش‌های lil‏ باکمک پروتئین» 


Bg سوت‎ gy ار ده ات و اختصاصی‎ jen 
است و‎ ho ocala Sie ماد ان رای بعضی از‎ 
است.‎ Wp) Ss یک مرعت‎ Bag 


انستقال‌دهنده تکسی 6.11 کلوکز رابه داخل Ae‏ 
سلول‌های پستاندران متقل ge‏ 
سلول‌های پستندان گلکز خن به وان نع del‏ 
ژی سلولی gen festa‏ 1 ان مین از نی که 
SS che‏ مملاً در محیطاهای ob‏ ملولی G08 oJ)‏ 
بالات از سلول است GLUT‏ عموماً پرود خااص Th SS‏ 
محیطهای خر سلولیبهداخل سلول Sips HELE‏ در ابن 
وضعیت بر در غلطت‌های بای SYS‏ خارج سلولی به دست 
ale‏ 

Le GLUTI‏ دیگر نقل‌های تکی, بین دو حلت 
ساختمانفضایی در یر استه در یک ساختمنفقایی محل 
پوندی لک به سعت خارج غشاست و در ساختمنتضابیدبگره 
Jae‏ پیودی SYS‏ بهسمت JS‏ استه شکل ۱۱-۵ تولی 
lp‏ که Mil Jb‏ یک طفه گوکزاز خرچ سلول به موی 
میتوزول رخ می‌دهد tr‏ تصوبرکشیده است. همچنین GLUT‏ 
خروح اس کوک از Ob lakers Syste‏ سید مق که 
فلت گلکز در BD‏ ملولنست به oye‏ اراس Sj‏ 

سیتیک isl‏ یک طرفه SHS‏ از خاج یک سلولبه سمت 


0 


280) — Yay 544672 


“ es 
° vf pts 6 Tate 
Ur 8 pte 


Ky 


شکل تجربی ۱۱-۴ جذب سلولیگلوکز با واسطه پروتینهای 
GLUT‏ نشان‌دهندةسینتیک آنزیمی سادهاست که pts gad‏ از 
سرعت محاسبه شده ری ورودگلرکز قط توسط jas‏ ساده 
a‏ سرعت بای جذب لک ppb Spt gS)‏ 
درم لت در ساعت) در ae‏ یدای در مق یش خلت 
کل درمحط اج سل رری نو سم شدهاست. در این GAT‏ 
غلفت اولبه گلوکز در سلول‌ها هميشه صقر است. 60۱171 که در 
pf bn‏ ین می‌شوند و GUT‏ که در سلولهای کدی ان 
می‌نو به ان یی سرعن جاب وهای شولی و 
خی رن نتب انا ده نی ی رن در هه SB‏ 
ob‏ سر in as J GUT ays ub‏ 568 شاه 
واکش‌هنیآزیمی Baa sl‏ یک سرعت 8 ans)‏ 
cl le Ky ae‏ در آن سرعت جذب SS‏ نصف سرعت 
حداراست,012 با یر حود ۲۰۳۸ ری سل تک 655 
ری ور نیت به GUT‏ 6 دی Ky‏ در حنود ۱/۲۲ است 
میراد 


۳-انتال از طریق نداد محدودی مولکول SB‏ نیت 
AN py‏ قسفولیدی رخ میدهد در تبجه قتی شب غللت 
در عرض ke‏ خی بزرگبد هرگنک با سرعت Bio‏ 
کار کند یک سرعت isl‏ حداکتر[ر۷] به دست sul‏ 

۴-انتقال به صورت اختصاصی است. هر نافل نکی تنها یک 
نوع فد ملکول g SELL‏ منفد وگول وه به هم نیک 
ال می‌دهن. یک دزیر از میل eS‏ یک نقل بای 
سوستا منم اردکهغلفتی از سوت( استکه دنل به 
صورت نمی از سرعت Slo‏ است. 

نویه هم چنن بای اتقال با سل دیکرکروهای 
پروتئینی که در شکل ۱۱-۳ رسم شده است به کار می‌ررد 

یکی از Sieg BL‏ که به gS‏ شناختهشده است 


ee‏ یه 


jose‏ مولکولهایکوچک از 


۲۱۱۰۷۰۲۰۱ 


شکل ۱۱-۵ طرح Si‏ تکی توسط GLUT‏ 9 یک ساخنمافشای,محل ین وه ه ست خاجقا درد در دیگری: محل ند شنده 
بهسمت ال است. شین ae IS‏ که بهسمت gS‏ ست مره ( HH‏ تفر ساخنانفضایی در اقلمینود و محل پونددن هم 
آکنون به‌سوی داخل وبه سمت سیتزولاست (مرحله (6) سپس گلوکزبهدخل سلول رها می‌شود(مرحله {O‏ در بیان BE‏ تفیرات ساختمانفضابی را در 
جهت عکس طی می‌کند و واه محل یوندشدنبهسمت OS‏ وج bye) ule‏ )کر لظث 9S‏ در Bb‏ سول نسبت با ASH AL GB‏ 
چرنه در جهت عکس‌کارمی‌کد Oh)‏ مرحله 0 درتجه BLISS Ab hp‏ به خر رخ مهد د oot‏ تنرات ساختمنفضایی 


سرعت ll‏ وقتی که همه ملکولهای GLUT‏ به 5 چسسیده 
بانده میب ور غظت بات بای بر رخ می‌دهد لین 
بدن fia‏ 6 به ین نی است که سویست به لور محم‌تربه 
اقل چسیده است و سرعت انتقال در یک غلظت ثابت سویسترا 
yy‏ است. اه ۱۱-۱ متجنیای را بای جذبگلوکزتوسطا 
dng jo la yl‏ می‌کند که درشکل ۱۱-۴ نشان ده شده 
است و tal Bs SFB agp ad‏ 

Ky‏ اتقل 0 p GLUT thy‏ غشای گلبول قرمز 
۷ است. در این غلطت ay‏ نم از ق با محل Sieh‏ یه 
سمت خاجبهگلوکز lay‏ و اقا 44۰ سرعت حدارنحام 
ob Jayde‏ که لک خن به طور بیع 0014 است نقل 
لک در وهای قرز سول با LW‏ سرعت حداکتر عمل 
ae‏ و آن را lobe‏ اتفه از dbl‏ ۱۱-۱ مشاهنه کرد 
۱سا و SGLUTS‏ بسا یه آن است توس گلیول‌های 
قرمز و سلول‌هایدیگری که نا بهجذب پیوسته گلوکز از خون با 
ace ys‏ بل ردان می‌شود سرعت جذب لک توس ین 
قیل guage‏ تجهب chai‏ کوچک در SBC‏ ون 
هم Yu ole‏ باقی Sle‏ 

=D عاوه روز قندهایازومری -منوزو‎ GLUTI 
کرین‎ ISU lad JSS در‎ SED Lab کلاوز را هم‎ 
Ka bb Se ite با سرعتهایقال نزهگری‎ aig 
DU tomM) ii -D از یبای‎ SOM) لک‎ ay 
ختصاصی پود و‎ StS GLUT up cal (Fo MM) jg کل‎ 


کمتر eal lj‏ که در تصویر ety‏ شده است؛ 


دا از buy GLUTI sub‏ همان نوع ales‏ که برای 
توصیفواکش‌های WS OL‏ ند jl‏ مرد JS oll‏ 
می‌گیرد Ji‏ توصین استه بای سلدگی ید فرض کنیم که 
سویستراهایکلرکز(5) در بدا قط در خارج غشاء وجود درند. در 
این مور ie‏ نرشته 1 


Sen HOUT 5, cLUTT 


Vinee 


Sin + GLUT 
نشان‌دهنة لاناک در‎ Spy-GLUT! bu! در‎ 
ساختانفضاییبه سمت خارج است که با وک پوند شده لست.‎ 
شده با‎ US مشابه با مسیر توصیف واکنش‌های ساده‎ ales این‎ 
هیک سویسترای تکی چسبیده‎ (wil usta اس که‎ wl 
0 سپس آن را به شکل یک مولکول مفوت (محصول)‎ cl 
GLUT بای‎ cand pat شکل می‌دهد. هدر بنج‎ 
Sie در عرض غشای سلولی‎ GF SL شد با فد رخ نمی‌دهد‎ 
سینتیک این واکنش انتفلی منابه‎ ysl می‌کند با وجود‎ 
همان‎ bigs ات و ما‎ il واکش‌های ساده نایز شده با‎ 
هنتون در فصل سه برای‎ alr معادلاتی راکه در معدلات‎ 
سلول‎ BD 5ب‎ aly |سرعت) ان کردم بای سرعتانتقل‎ ۷ 
کاالیزمی‌شود مور استفاله قراردهیم.‎ GLUTI که با‎ 
0) 


aS‏ رل 


CAE ip) cal Spt Cale در انجا‎ 


لک سم 


cal 

GLUT‏ » کید و سلول‌هی ۸ ترح‌کنده Gbps‏ بیان 
می‌شود و دارای KYO‏ اسث که حدود ۱۳ بار از Key‏ 
لام ay cu 5p‏ فتی IS‏ خن از UALS‏ 
رود je‏ ۵4 به ۱۰۳9۸۸ برسد یام از خوردن Spo lid‏ 
جرین 5 در لل‌هایی که 72 مرا ان م‌کند دو ی 
شود سلول‌های Sh,‏ 1 .نها jude‏ کی فزابش 
sub‏ اشکل ۱۱-۴ را ملاحظهکنید, در کید $48 «اضافی»به 
Jeb‏ سلول آرهمی‌ود وه صورت بلمکلیکوزنذخیرهمی‌شود 
در UB pe lage‏ رفن 58 Col‏ شروع BOF‏ هوردون 
AIM gs SIS lg‏ جذب ee SS‏ 
آن در orale‏ وبا هار وید لکد کید کهش aay‏ (شکل 
۱۵-۲ | ملاحظهکند 

یکی دیگر زایوفورهای GLUT GLUT‏ لستکه تها 
در سلول‌ایچربی و مهیچه ان می‌نودو انا لول‌هابیهستند 
ules‏ جذبگلوکز ab dpe‏ ده وبعت حذف کوک از 
خون GLUT apd ye‏ در غیب لین در خشاهای داخل 
سلوی یات شده و در ای glad‏ ینت نم‌شوند و در 
تسد جذب از تسیل ند نوی تسا sep‏ که در 
فصل ۱۵ شرح eel oad ob‏ می‌شود که غناهایداخلی غنی از 
سا با غشای پلاسماییبه هم sis‏ داد وکول‌های 
74 روی سطح سلول و بابراین سرعت جذب گوکز افایش 
tye‏ قصان در این فبند که یک مایم ای بای کاهش 
کوک خون توس وین ست یک علت بای بت بزگسالان 
یا دیبت وع اس که ol p‏ بای به طورپیسته لک OF‏ 
Mt‏ 


پروتن‌ها ای میناد شاهاب لول‌های سصنومی 


غنی شوند 

آکرچه وهای ای Lz J gle JB‏ و تخلیص 
هستند ما ویژگی‌هایعملکردی این بروتی‌هاته وت SUS‏ 
pei‏ ابا اند بل alas‏ است.غلبغاهی سلولی AS‏ 
نع سا متفاوتی از وهای انیم نت خلت کمی از 
هر دم cl‏ که See lan‏ یک ain‏ مفد 1 
مشکل می‌سازد. رای سهولت ین wll Jad‏ محتفن درم 
برای غنی‌سازی یک پروتئین اتقالی که به طور NE‏ در غشاءقرر 
کیرد استفاده ی‌کند. دریک مسیرعمومی یک Oy‏ تفای وی 
استخج و تخلیص pgs‏ سپس پروئن تخلیص شده در 


نارای یل ترکیی بسیر ال جک این نشان اه می‌شود بای 
موستی SED a‏ نستبه موستهایدیگر است. 
۲71 تین UB SAIS lal lit‏ 
تشکیل م‌هد bbs 6 6 Jan‏ گول‌ای je‏ تقل 
شد سرا فسفرله 45g‏ -۶-ففاترتتکیل می‌دهد که 
اه خو از لول نیت بهطت این که ان انش این Sp‏ 
در لیمک اس MOF JSS)‏ رملاحظ کی و aby‏ 
yoy pe‏ پا سرعت نت رخ می‌دهده لت داخل سول ور 
حتی shor J GES pie‏ می‌شودپین نگ دشته می‌شود 
در oy Spee‏ تیب غلظتگلک در اج نسبت بهدخل 
سول ایک نت یکی ارت دورود مکلهلی ALI‏ 
حفط al yp‏ حفظ سرت بت مایم گوکزمیشود 


ژنوم نان خاوادهای از بروتین‌های را اتقال sauna‏ 
قندهاراکدمی‌کنند. 

ils Lily‏ ۱۲ پوئین ALS UGLUT‏ بسیر باه 
هم راک GLUTIZ GLUT Se‏ که تصورمی‌شود هم 
آنهادرای ۱۲لا مارپیچگذرنه از غشاءمی‌باشند و پيشنهادمی‌شود 
که آنهاز یک پروتین Mel‏ اجددی مفرد مشتق شاد ارچه 
هیچ ساختار سه بمدی از GLUTI‏ موجود تیست ولی Uae‏ 
سوشیمببیجزش نشان می‌دهدکه sls‏ اسیدهایآمنهموجود 
در logy alll‏ ناقل apy RLU clas‏ بابلین چندین 
ماریج رای ریشه‌های اسید آمینه‌ای (متل سرین, Sify‏ 
آسپرازین و کلوتمین)هستند که زنچیره‌های جانیآها Uap‏ 
گروه هیدروکسیل SIE‏ یود هیدروژنی SES‏ دهد.تصور می‌شود 
ین اسیدهای la ou al‏ ون شدنبه لک در سمت دخل و 
در سمت خاج در قسمت داخلی پروتینتشکیل میهد (شکل 
dhe ۱۱-۵‏ کید 

تصورمینو ماخ هقی GLUT‏ همه لین 
قندی مشاه bath‏ این وجود بیان فوتشان در اواع مختلف 
la pe‏ خصوصیات عملکردی ایزقوم‌های اختماصی. Stel‏ 
lb‏ میاه در وهای مخلفبدن مایم لاه لور 
مستقل نظیم کرد و در همان زمن ASCE‏ را در خون cab‏ 
نگهدارند. رای GLUTS Jb‏ در سول‌های عصبی مفز CSL‏ 
می شود bays‏ بای mae‏ جرا تابن الک Shel‏ 
GLUT‏ نبیبه GLUT‏ بای اینکه مفز با سرعت cab‏ وال 
G6‏ مامت نکاس اج سلوای glen ty‏ لین درد 


۱ eee — 


حلنونه lp‏ اد فش سزی به طور Up‏ 
ts!‏ در chk‏ تاد کل مکول‌ای ح‌شونه در هر طرف از 
غشاء متناسب است.برای ال یک محلول ۱۷۵6 غلظت 10M‏ 
وق M hb‏ ۰/۵ بون Nat‏ و ۰/۵۱۷ Cl gy‏ است و فشار 
jal‏ آنباملول ۱۸ رز تکار sl‏ 

هم چنن حرکت آب از DE‏ ای پلاسایی مین‌کنده 
حجم سللهای تفر اس که نیز ib‏ بای ماه خلت 
سولی داد فشار سمزی نبروی Seu‏ حرکت آب در 
سیستم‌های زیستی است. 


“gi‏ و مواد مدنی در lS‏ عالی توسط ریشه از خاک 

جذب می‌ود و از رین وهای if) le‏ 
بای AE‏ حکت ap‏ ب ماد تسا US J ph‏ 
می‌شود ینبم ge‏ ادن آب opty‏ سلول‌های جانووی 
مشابهسلول‌های گیاهی, قار‌هاء جلبک‌ه و باکترا نستند که با 
ladon upd‏ شنه بان که با افزیش حجم 
سول در موق که فشراسزی BD‏ سلولی یش میا 
شود دون اي یوار لولهای a i‏ هنم یش فشار 
اسزی Flagg ot BD‏ فشر fe‏ یی با رود 
سلول‌ها مشابهبکتکی که به jis‏ زیادی بزرگ شود منفجر 
sine‏ وجد le oy‏ راهان asin he‏ 
وتیسللها در یک محلل رف نی آب خالص) قا برد 
ioe‏ فش a Jp Jb‏ رل در حجم سای Sra‏ 
اد میک در وهای ald‏ خلت مود هل ونه J)‏ 
قد lp Vy a‏ [نکل ۹۷| ماه کی 
J ME‏ سول اس اي i‏ ده ep‏ نسبت به 
غلظت sigh ool‏ فضای خارج سلولی بالاتر استء فشار 
امن که td‏ ورگ" نامیهمی‌شود که از وود آببه 
سیتوزول و سپس به واکوثل نولید می‌شود سیتوزول و غشایٍ 
لاسایی by‏ مامت ya‏ سیب رف آن هل میهد 
وهای هی از این نارای کمک به ردان ات 
gh ae‏ شین سلول در ول رشد توس ای ون که به 
ماو Sy hg ee‏ هزغ می‌دهند 
dy heyy‏ آببه ال وال هم یات فزایش 
ey Saya‏ از سل مود 


1. Osmosis 2. Turgor pressure 


غناء‌های دولاه‌ای شفولییدی خلص از قبیللیپوزو‌هاقرز 
می‌گیرد J SY)‏ ۱-۶ را ملاحظه نی رای منال همه 
پروتئینهای داخلی غشاهای گلیول‌های قرمز توسط یک شوینده 
ah J aig J a ne‏ ال دنه تک FS‏ 
GLUT‏ توس کرومانوگرفیمیلترکیی با یبای al)‏ ۴) 
SL‏ ستون حاوی Siig hal‏ خاص ابر عله 
ابا تظیس می‌شود وسپس در لیوزومساخته شده از 
فسئولییید خالس Sb‏ می‌گیرد. 

SS lng} aS hr oy‏ یک پروتتینانقلی خاص 
در سطع باابیدر یک نوع سلول که به طور طیعی nas oI‏ بیان 
نمیشود بان شود توت در تال ماه به وسیله سلولهای 
تتیر یه و کترلهای pa‏ نف به بان BE ays‏ 
واسته a‏ در این سستم وگی‌هایععکردیپروین‌های 
غشایی مخلفبدون هام مور برس Sade BB‏ یک dee‏ در 
این مورد بیان بالای p GLUT‏ د‌های فییروبلاستهای 


کشت wd‏ شدهست که سرعت جذب گلکز در yan lag)‏ مرت 
Cul cil Abi‏ و بیان cian‏ جهش UGLUTI aie‏ 
تفیرات سیدهایآنبنه Ma gine oot‏ مهم برای بیوند 


شدن به موستا یی ره است. 


فش اسزی بمث حرعت آب از غشاهامی شود 

doe SL pha clase‏ بخش مهمیازندگی ها 
و جنوا است.آکواپورین‌هاک Js‏ روتین‌های ای 
eye oS‏ آب و Sls‏ از مکولهنیبارارکوچک دیگر 
apn‏ شاهای زستی هماقا بت در 
ole‏ پزتین‌های تال lap‏ ین نوی که رت 
آب را تقویت مين ضروری است. 

Slane‏ به حکت از DG‏ یک ny‏ یم توا لیب 
غلظت کم حل‌شوندهبه طرف غلظت بل درذکه ین abd‏ اسمز با 
جربن اسعزی ۱ eset‏ مشود به عبات دیکر Sebel‏ 
محلول‌هایی با غلظت‌های بای مادهحل‌شونه رای لت کمی 
زاب است وب به و 439 وا یک he‏ مان لاه 
مرف ای هلت آبدآ نمست Sind Sa Sp‏ 
gle‏ 3 روتنک مود نا ی تقف che‏ خالص آب 
J‏ خلال یک غنای Ula oe sale‏ تریات مختلق 
تعرف می‌شود [شکل ۱۱-۶ رین یه« Ole‏ شید یکلا 
سلولی با یک غشای سللی که نسبت به آب pag‏ و تسبت به 


00 ست: ok‏ سلولی و Pile‏ 


up sigh ony be‏ سلول‌ای جوری کشت 
wb‏ شده اد در یک محیط Sepp‏ نگهاری شون که دای 
ae‏ از لشونده ات که قدرت spel‏ آن با سیتوزول لول 
شابه است. 

در bi‏ تخ‌ها و تخمک‌های قوربغهوقتی در آببرکه با 
قدرت اسمزی خیلی کم را گرد متورم نیون گرچه لت 
نمک در Jb‏ این سلوله (KCI tas)‏ دیر phyla Jp‏ 
است 10eMMKCI)‏ =( این مشاهده در ادا lide‏ را به ین 
سمت هدایتکردکه مان کندغشای پلاسمایی وهای قرم و 
gly‏ دیگر سلول‌ها حلوی پروتئین‌های JAMS‏ آب هستند که باعث 
تسریعجریاناسمزی آب می‌نودکه در Spy ig Glas‏ 
ندارد. gobi‏ آزمایشگاهی که در شکل ۱۱,۷ نشان داده شده است. 
توضیح می‌دهدکه یک آکاوین در شا plant‏ لولهای قرمز 
به‌عنان ol JUSS‏ عمل می‌کنند. 

آکوورن‌ا در J‏ علکردی تامری از زیواحدهای 
ate ۵‏ هستند (نکل ۱۱-۸۵ هر زروحدشامل شش 
iil‏ پیج گذرده از غعا ات که یک حفره مرکزی بای esp‏ 
را تشکیل می‌دهند (شکل عو۱۱-۸۵). در مرکز day ig‏ نتخابی 
آبباطول حدود Tm‏ حفرهتهاداری ابا ۰/۲۸۳۸ میبشدکه 
کمیازابادیکملکولآب بت al‏ خصومیات Sop‏ مکی 


محدوکندهتوسا چدین ره اسیدآسیای که آبدوست و 


محافظت شدههستندتبینم‌ون به طوری که زنجبر‌های 
Sober‏ 
PU Sly ont he sey JS‏ 43 خودی از 
طریق کال عبر می‌نند a le gh J Sp‏ 
هیدرونی a‏ را تکیل می‌دهند و یر ملکول‌های hcl‏ 
Se‏ ی خود برون AS‏ شکبل پوندهای IIS‏ 
ین ای اکن آب و کروه‌های آیی از دزنجیره te‏ 
یدامن به دست می‌آید که هآ از طریق کال iS apt‏ 
حتی بروتنها هم زاین طریق بو نمی‌کند ‏ غلطت ونی رین 
غشاها حنیوقتی آب جربن Lao sage‏ می‌شود 

پستنان یک کرو nerf‏ ان م‌کنند که ۱۱ 
مور el‏ در انسان شتاخته شده است. وا 


ین سیدهایآمینهبه داغل قسمت میانی 


اپورین ۱ در 
کبولهایقرم نان و ورین که مه با آکوورین ۱ 
است در ملول‌های تال که gd ca‏ که آب از ار 
لب نوکت 


|-Hypotonie solution 2 Hypertonic solution 


ار < وب ae pes‏ 
شکل ۱۱-۶ فشار اسمزی, محلول‌های yA‏ 8 توا یک غشا که 
نسیت بهآب نونپذیر و نسبت به همه png ang‏ استاز هم 
جداشده‌ند اگر Cp‏ [غلظت کلی حل‌شرنده در محلول 13 از ب) بزرگتر 
اش Sj) gop ol cl‏ شاه از معلول Bos GA‏ 
خواهداشت,فشاراسزی ین محلو‌ها Sad Satay eh‏ 
محلول wh B‏ جلگیری gh aj‏ آب به کار dale jane‏ و 
هوف فثاراسمزی به صورت (Cy-Cy)‏ 7-1۲7 به دست می‌آیدکه R‏ 

تزا و 7 ما le‏ ات 


blag‏ تکسلویها یه سلولهایجانوری) دای 
دیوزه سای he‏ نیس وی jas‏ ها ای FIPS,‏ 
نقیاضی هستنده بعثمقابه نها ای شدن سمزی میشود یک 
وال bap cal‏ هن آب راز سیتزول 
می‌برد وه ور by‏ متا آن SE lh‏ با ای 
lad‏ لیا goed fhe yp Se‏ یمه از ریق 
جران لسزی راد تک سوه شود واکول‌ای alll‏ معا 
تجح زیاد آب در لول و ترمآن نا نقط لفجارم‌شوند. 


Bong ST‏ قوذپدبری آب از غناهای سلولی را افزایش 
می‌دهند. 

Olas‏ کوچک در قدرت a spel‏ سول Sob‏ می‌شود 
که سلوهای جانوری به سرعت جروکیده یا متورم شوند وقتی 
yt ne‏ یک محلل ریق as)‏ در le‏ که 
ce‏ حلشوندهکمتر از ستزول ps pi (ca‏ متورم 
می‌نود که به دیلجران اسمزی آب به سمت Sb‏ فسته 
برعکس وقتی lanl‏ جانوری در معلولهای لب "مت 
در ای که cll‏ حل‌شونه پات از موزل ead‏ 18 رن 
آب سیوزولی نوم Gye‏ اسمزی سلول را ترک می‌کند و 


ده ۱ 


25min مور‎ 25min 35min 


as‏ هب پیات alg‏ رن ان ینود ala ligt Sesh ay hag MRNA‏ ان شکله مکی کترل 
aad m9 cla)‏ و تخک‌های ریق a Jp‏ ر سم las‏ مین شده داتفا یک Joa‏ نمی ویک( 
به مطول نی 38 (MP‏ | شا ميهد حجم تخدکهای کل gph cl ete er ot‏ خی sek‏ بر سل 
وهی تریق ده که وین ها ان als‏ مين سس cle Se‏ سیب مر موه شان یه این وهای 
کال لیهس 


۵ شکل ۱-۸ ۱:ساخترآکواپورین‌هایپروتینی کال آب.() Jo‏ مار رها تام He I‏ زرد هسان تک ده اسنه دیراد 
یک ال آب کل هه سم زملاسی ri Dg‏ ده ی‌شود یی از gs‏ سطج موی در مخل ورودی طرهمی‌تان دید (9) شک 
شمابک ار sips‏ یک یره مر ورین در با با خن مه slip‏ قل let‏ مه( و ۸ و .۴ و در جهت مخاف با طرع 
تا ag abso Sage‏ سل شداند که lag‏ نیتم رای gy kag‏ یبد دای سای یه این 
(N)‏ مات aca‏ انوس شش ماج hag ob Js lt JB‏ ور قست نی جمعشده و nd‏ یه AB‏ رتیل داد 
(۵) نمی جانی ob‏ در زرد متفر ورین که چندین Joy‏ آب | کسژن‌هایقرمز و هیرون‌های فیدر Sc lotr JSD‏ آب | لول Fam‏ ید 
dpe VS iho age‏ اج سول Ege gl‏ تاد یی gehen‏ ین itn‏ ده ست و دوسیاینه سای[ 
lea‏ هی ll‏ ود می‌و مد ینید درچه با Si‏ آبی رگ alah‏ همجن آبمتقل شده گر کول pela‏ امد ی 
سیستین یود هدوزتیتشکیلمیدهد تیب لین وهای iy‏ وا ts AAEM‏ رون (یدی *110) !وهای le Be‏ مد 


۳ 


doe pions‏ مکی 


۰ 1-00۵ 
ساختارهای ayo alte‏ توت در pile‏ مه بیان در نا 
مختلف یاقا و lading‏ سویستراییبرای متابولیسم 
مناسب قندها در oy‏ هم sal‏ 
و سیستم تچربی عمومی بای Us‏ عملکرد 
پروی‌های ان ای لیبوزمهای uals‏ بروتین BL‏ 
تخیص شده و سلولهای آوده شده با زن ASS‏ پروتئین 
Se‏ مود ظر می‌شند. 
#بسیی از ضاهای Yk ee‏ هستد و نو 
زیدی به لب نسبت به نها و سار ماد محلول درتد.آب 
بوسله از از عرش غشای lead‏ از طرف محلول با 
غلظت gel‏ به طرف ou‏ با غلظت الا حرکت AS ge‏ 
py‏ مخت سلولی در اطرف سلولهایگیاهی اه راز 
پاردشدن حفظ رده و باعث وید فشار وگ در پاسخ به وود 
اسزی آببهداغلمی‌شد 
لاخ به ورد blige‏ حجم طبیبی سللهای 
as‏ ربا روج آب از وهی sla‏ حقظ ye‏ 
آکوبورین‌ها برزشن‌های UW‏ ی هستند که به طور 
اختصاصی ننوذپذیری GLE‏ زیستی را به آب افرایش 
می‌دهند JS)‏ ۱۱-۸ را ale‏ کید 
* آکوبورین ۲ غشای پلاساییملولبای خاص AS‏ رای 


بازجذب آب از دار ضروری است؛ فقدان آکواپرین ۲ منجر 


| هک ال لد مه مر 


15 پمپ‌های مصرف‌کننده 9۸7۳ محیط یسونی 
داخل سلولی 

در قسمت قبلماروی پروتین‌هایلتقالی که مکول‌ها ار 
جهت شیب غللثمقلمی‌کند نرکز Yap plo eS‏ 
روی گرو اصلیپروتینه (مپ‌های مصرفکنده ۸) متمرکز 
می‌کنيم که اين پمب‌هاآنرژی رها شده توسط هیدرولیز ند 
ففولبدریدیاتهایی ۸:7۳ را ری اتقل oy‏ و مکولهای 
کوچک مختلف از طریق غشای پلاسمایی وبرخلاف شیب غلظلتشان 
مورد استفاده قزر می‌دهند. همه بمپ‌های مصرف‌کننده WAT‏ 
پروتین‌های نقلغشایی هستند که رای یک یا gle‏ محل 
پوندی بای ATP‏ روی زیوحدها با Ghd‏ از روئین که در 
سطح سیتوزوی استه یبش گرجه این پرولی‌ها عموماً 


1- Resting kidney ای‎ 2- Diabetes insipidus 


رین مق آببدن Je‏ می‌کند خلت کوارین توسط 
Somes‏ هورمون نی یتیک هم امیده ی‌شود کل 
nS‏ تیم cls‏ کواورین در سلول‌های در حالاتاحت 
ais‏ مشاه با GLUTH‏ در چربی و ماهیچه است که وقی که 
نایب فلیتآننيست ووقیسلله در Jb‏ اتراحت هستند 
آببه نک درد opty‏ ورین eld lie sb aT‏ 
در ای وزیکولهیدخل cen sb pre sh‏ 
آب بهداخل سلول ا ای ily aS‏ وزوپرسین که هورمونی پل 
پتدیاست pe‏ سین در سطح سول متصل شود یک 
مسر یام دهی فعال می‌شود [جزئیات در فصل 1۵ که باعث می‌شود 
آکویورن‌های ۲ موجوددروزیکل‌هابه غشاهایپلاسمایی محلق 
شوند وسرعت جذب آب افزیش ab‏ و لب بهجلی hae abd‏ 
خون برکردد چهش‌های غیرفعل‌ننده در ژن آکواپورین ۲ یا 
وازبرسن Soh‏ بای Pate Monge‏ ین نو 
wie‏ حجم زادی از دار ریق فعمی‌نود این اه علت 
se‏ می‌دهد و شرع میدهدکه مین آواپورین ۲ سرعت 
محنوکنده بای ah JT Gin‏ است که توس که تشکیل 
one‏ 

ir glael‏ واه curls‏ موکل‌های رای هیدرکسیل 
ماندلیسرول یش زب جاه مکی ال وین 
در نان ype‏ رابجا Sie‏ و با IPE‏ که پر 
انتقال‌دهندهگلیسرول در 


اسیدهای ale dal‏ است. 


Sate ولد معاول از عرض‎ tn ts Ji 
سرت از ار ساده رخ می‌دهد و هنایکه‎ gle 
ال توسط سوستر اشاع‎ lS محدودی از‎ sli | 
۱۱۳۴ SSS) می‌شود‎ Lob (سعت ماکیم)‎ Vea ون‎ | 
ملاحظه کنید)‎ |, 
(GLUTS) کلوکر‎ cat is پررتینهای تک ی‎ * 
سمولاً ین دو شکل فضایی هستن. یک شکل که در آن‎ 
بر رن راد و دیگری که‎ be سطوع مات‎ | 
کل ۱۱۳۵ را‎ cal در درون‎ Shad محل‎ can در آن‎ | 
ملاحظه کنیدا‎ 
(GLUTS) اعضای خاواده ناقلین قندها‎ plas 


E بنه و مولکول‌هایکوچک از غشاء‎ Jt ۱۱ Jad 


فع وی 
0 
7 
‌ 
one‏ 
sp‏ 
ATP aor +r,‏ 
BoP ade‏ موی 
تایه seus oa‏ 
tits ee‏ 
ای sengn tov‏ 
foes erin‏ 
wee Peres‏ 
رش HS‏ 
Pesaran) cease‏ 


AOP+P, ate 
۳ giraders 
ماس ره‎ 
0 


1 
parecer 
ap i Bie 


۵ شکل ۱-۹ چهارگروه از gM la‏ مصرف‌ننده ATI‏ موفیتبسهای خاص درالی هر ره نان اه ند هی ره 
JESU SIS yy IP‏ مد که در ad‏ ره ال ففله یخن دو زود در بضی زین پسب‌ها وود داحتا 
اتل ر li‏ مين نها یک زره وب تسم thse‏ پب‌هی رو ۱۷ از مینجیهایفسورتییتشکیل BOA‏ هنن 
ne Jl‏ پم تا مشاه اس و ای پویها SEP yf shar sbi Man ale‏ دا She‏ 
گر ۷ هریز SAU ATP‏ رین PAS pe al a Dy‏ وی که پم‌های ره ht‏ در هت عکس ae‏ 
ily‏ شیب لت راشای رای نز ATP‏ تفه مین ig lel‏ یاوه ADCS‏ ال دومن ال AE‏ 
coed 9(T)‏ ستوزولیبندئوندهبه ۸(۸77)است که هیدرولیز ATP‏ ابا جاهجاییماده حل شونده lapel tS po‏ هستهای به صورت. 
Hla shy‏ در بضی از وهای ۸86 راب رسیم (eds‏ ور داد آم در 82 پروتینهای ۵96 به یک پل ند محق I‏ 


شکل ۱۳۹ ترسیم شده استو مالهایاختصاص در هرگرو در 
این شکل فهرست شدهست توجهند ه EP) yf gli‏ 
و ل)قط نها تال می«هندر yj lel Jaye‏ 
ABC‏ مولکولهای کوچک از بل امیدهای من و قدها را جبه 
جا می‌کند 

همه پمب‌های بنی کروه ۳ از 9 lyn)‏ کتلینیکیآفای 
همان تشکیل Seas‏ هر کم دلی یک محل پوندی بای 
ATP‏ است. همچنین الب آنها hb‏ دو زیروحد بلی کوچکتر 
هستند که مسولاً ab‏ عملرد تغیمی است. در طول انتال, 
Jl‏ از یوحدهای pig diab‏ )4 همین لیل ‏ 
ده میشود) و یونهایاتقلی این زیراحدففریه شده 
حرکت می‌کنند. تولی اسید آمینهای در اطراف اسید آمینه 
قسفربله نده در پمپ‌های مختلف منابه است. این گروه ضاعل 


۳:۵۵ :تایه میشوند وی بر طیمی ۸اه ۸0۴و 
Ss dyn Py‏ مگ ینک نها یا دیگر ye‏ بر 
همان چاه جا ود ce‏ جفت شدن قوی dye oe‏ 
y ATP‏ انتال, نرژی ذخیره شده در پیند فسفواندریدی per‏ 
تلف مشود stg‏ بای glasba‏ دگرموکلها 
بر یی در خلاف تیب Syme ly‏ میود 
Sh caw‏ در کل ۱-۷ malts‏ مشود این AB ad‏ 
توس ay‏ ی 89 ly‏ توت حرکت Eph Maye‏ 
موکلهایدیگر فاد ops‏ 


گرره‌های مختلف پمپ‌ها, خصوصیات ساختاری و ععلکردی 
مشخصی رانثن می‌دهند. 
ساختا عممی jog fee‏ پمپ‌های مصرن‌کنده ۸7 در 


on لتک‎ 


=_— 

در بت بعنوان بروتئین‌های مقاوم lags) py‏ چندتیی Oe‏ 
میشوند که قتی 3b Ue‏ در سلول‌ای lm‏ بیان وند 
عث خروج دوهی ضدسرطن ب یرون سول میشونو نما 
راد بل عم اوها ام maids‏ وین ۸36 Shp‏ 
ماد با یک گروه ماد مشاب اختصاصی اس تکه شایدان مود یو‌ها 
ده اسیدهایآمن» dade‏ کاستولپیتده؛پلی 
EL age AE Aa‏ همه وهای نی 
ABC‏ از یک سازمندهی ساختاری شامل چهارذمین «هستهای» 
تشکیل pas‏ من S(T) Alek‏ صیری را در وسط 
JSS‏ میدهدکه pete in JJ Se‏ می‌کنند ود مین 
DATP 4 i‏ سطح سیوزلی (4۸ دربضی پرونینهای 
ty ABC‏ در با کتری‌ه: ذمین‌های هستهای در چهر پلی ید 
جداکنه اه ی‌شوند. در سایرین,ذمین‌های هستهایبه یک یادو 


پلی ید چد میتی Sake‏ می‌شوند 


پمپ‌های یونی مصرف‌کننده ۸۲ شیب بسونی را در عرض 
غشاهای سلولی ابجاد و حفظ می‌کنند 

نرکیات بونی مخصوص سیتوزول مسمولاً به مزا زیدی از 
مایعات احاطه‌کننده محیط خارجی سلول مفاوتن. در اقعیت PH‏ 
سیتزلی همه سللهاشاململولهایمیکروبی هی وجانوری 
بدون توجهبه ob pH‏ سلولی در حدود ۷/۲ است. در موارد بسیار 
دی Js dag yt BH ow‏ آترکنده ده وا 
من مدهملیوها ار ob apyH chile SN!‏ همچنین 
oe‏ ستوزلی Kt‏ بشتر از asl Nat‏ غللت *6 در مهره 
دران و بی مهرگان ۰-۲۰ بار در سلول‌ها Ade‏ از خون است در 
حلی که فلت مدیم ۸-۱۲ ار در لل‌ه پیت از خون اس 
(شکل ۱۱-۲ و جدول ۱۱-۲ راملاحظه کید بمضی از *122)هادر 
سیتوول sang‏ بر نف مرجوددر ۸71 ودیگرمولکولها 
می‌چمبن. ما لت ahh pl hi]‏ یک حد بای he‏ 
عملکرد سیرهای ply‏ رسانی و نقباض ماهبچه است. غلظت 
ail CaP‏ در سیتوزول عموما کر از ۰/۲ میکروملار 
(Tee)‏ است و هزاان بای بشتر از غلظت آن در خون کمتر 
است. sa Spe‏ گاه و بسیاری میکروانیمه ور مشبه 
CE‏ سیتوزولی pK"‏ حدبالاو غلظت * 083 و ۱۷83 ph‏ حد 
ین نگه age‏ نی Ung $l‏ در محلول‌های نمکی پسیر 


۱-۸7۴ - binding cassette 


ATPase‏ ۱۷۵/6۳ در غشای بلاسمایی است که باعث تولید 
خلت Na‏ میتوزولی کم و oie‏ بای سیتزلی K‏ لور 
تیییک در سلول‌های جانوری می‌شود[شکل ۱۱-۲ را ملاحظه کنیل 

هی کلسیمی نی وهای رب Joga‏ 
سیوزول وبه محیتهای خارج بمپ می‌نند. دیگر بمب‌های 
کلسیمی, *202 راز میتزولبهنبکه آنولاسمی یا بهدخل 
ER‏ خامی که شبکه سارکوپلاسی نامدهمی‌شود و در اخل 
op yo i nl Sn pe‏ پمپ Sp‏ اضای Be‏ گر 
"در glade‏ ترشحکننه سید در سدهپسننان افتمی‌شوند 
ویروتو‌ها (و‌های HY‏ خاج کرد و clase‏ "6ب ناخل 
سلول متقل Se‏ 

slo‏ پمب‌های بو ۷و" یی به یکدیگر اتمه هم 
مریط نیستند و 


نت از ge‏ کرد lg tan‏ 
Vg‏ ای چدین وق pele‏ وی مخلف 
هستند همه wks gay‏ نده ۴ و SV‏ رون تال 


داد و stag ped | sus‏ که در آن Pennisi‏ 
وجود Vig Scns liga)‏ طوری عمل می‌کند که PH‏ 
در واکول‌های als‏ و inal‏ و دیکروزیکول‌های اسیدی در 
سلول‌های جنوری حفظ کت که ین عمل را با پمب کرد بروتین از 
سطع سیتزلی به سح اکزوپاسمی شا برخلاف شیب 
لکتروشیمیایبروترن SHE ie, at tl‏ تسیل 
sla glee SS‏ را در سلول‌های slag ALS‏ 
is yap ls St‏ م‌کند ملق ye‏ گوهند.پمیهای گرد 
cele oF‏ بلاسمایی باکتری‌هاو در میتوکندری‌ها lacey lg‏ 
یافت slice ip ye‏ کرو" بر لاف et ages V oS‏ 
یک نوغ sos‏ رنه op‏ عم می‌کند که a sil‏ 
توسط چیه pads as Mylan jain‏ شا 
در جهت شیب الکتروشیمییی پروتوننیروی مورد نیز ستتز ATP‏ 
از ADP‏ و ,را نمینمی‌کن.پمهای a Fay sig‏ علت 
آهمیت‌ثان در سنتز ۸7۴ در کلروپلاست و میتوکندری؛ عموما 
ATP‏ نتاز نمیده شده و SLs‏ در فصل ۱۲ بحث می‌شوند. 
آخرینکرودپب‌های مصرف‌کنده ATP‏ خانادهبزری از 
چنین عضو هستندکه joie Slee Bd J‏ گروههی دیگر 
هسنند.ها | ه صووت سویرخانوده ABC‏ وهای ند شوند 
به ("ATP‏ مریم ان ره بل سده yg‏ نی 
slice‏ که در ارگانسم‌های متفاوت از بکتری تا انسان یافت. 


می‌نوند با وجهبه جات با بعضی ار ین پرتنین‌های Bal‏ 


bee است و به‎ oka غایی‎ lating دگر‎ lhl ais 
Ue, ol gant Sl تین‎ al alae lop 
مختلف‎ Jolye ساختمان‌فضایی که نشان دهنده‎ cle در چندین‎ 
فان پم کردن است به مین زادیمکانیسم عمل نهر نان‎ 
we 

در ستوزولسلولهایمهیچهنلطت *03 jh‏ ۱7۳ 
(سلولهای در حال استراحت) تا ۱۰7۴ [سول‌هایمنقبض) مفیر 
است.در صورتی که pCa? Sela‏ اومن algo SR‏ بالای 
۷ باشد.دو gag‏ معلول در وم وزیکولهای 518 به 
Ca?‏ می‌چمیند و به نون مغزتی بای Ca‏ اخل سلولی 
خمل ae‏ و به این وسیله CLE‏ یون‌های کلسیمآد در 
وزیکول‌های و در تجه نری مود یا resis‏ کردنبون 
کلسیم j‏ سیتوزل به داخل SR‏ را کاهش می‌دهند. فعلیت 
ATPase‏ کلسیمی sign ee pen a‏ 
آفزایش می‌دهد. در سلول‌های ماهیچهای اسکلنی پمپ‌های 
کلسیم در عنای 518و هماهنگ با پس‌های کلمیمی میه در 
غشای پلاسسیی کار می‌نند تا che‏ میتزلی کلسیم زد در 
ماهیچههای در ال استراحت بلای Wm‏ بای بماند 


مدل رایج بری مکانیسم 022*۸۳956) در غشای SR‏ 
Jabs‏ چدین حات ساخنمافضایی است. بای سای انا را 
sion‏ می‌کنيم. در حالت تاد محل asl‏ بای Ca?‏ وجود 
ار که در مرکز مین گذرنده از غشا در سمت سیتوزولی قرار درد و حالت. 
GSE)‏ محل‌هایپوندی به طرف سلح rigs‏ غاد Ba‏ 
لمن 98فا درد an‏ هدوز ۸۴ با پمپ شدن ون LS‏ 
جندین ol tag BGS a‏ باید با یک نظم سین 
& هد و در شکل ۱-۱۰ نشان ده شده است.وفتیپررین در 
ساختمنقضایی 8 استء دویون 83 به دومع بیندی دای de‏ 
ely‏ باه در طرف سیزویاستمیچسی گر به لت CoP‏ 
خلی کم ات St)‏ ۱۱-۲ :لاله نید و وهای سای 
محل‌ها ار می‌کند درمحه بد یک ۸7۴ یک ee by roe‏ 
Signe‏ متصل میشود[مرحله 46 ۸:3۴ در یک راکشی که تب به 
"۵2 رد به ADP‏ هیترولیز می‌شود و فسفات ره شدهبهاسیدآینه. 
ارات در رین متفلمی‌شود نکیل پوند SIPS el‏ 
لا یه صورت 1-7 ] wh gL‏ می‌شود(مرحله 8 سپس پروتین‌ها 
یک a‏ ساخمارفضایی EDC ae sol‏ تلد م‌شود و بل 
eS‏ دومحل اتعالی‌به **02 افش a‏ (شکل aly Ma‏ 


محلها در این زسان در دسترس لین ope) SSR‏ 


|. 5 


رقیق کنت داده شود 

پمپ‌های بونی که در این قسمت بحث شد به میزان زیادی 
مسئول تتبیت وحفط لت بونی معمولدر عرض GLE‏ پلاسمایی 
say‏ ال ly Je al le‏ اجان عم نرزی بل 
ملاحظدای را مصرف می‌کنند. برلی ال بیشتر از ۲۵ درصد ATP‏ 
ay‏ شده توس لول‌های عصبی وله JS gy‏ بون اتف 
میشوند و گلول‌های رم انسان پیش از ۵۰ درسد از ATP‏ 
مودودشان رای ان هدف مصرف می‌نن. در ان مورداغلب این 
ATP‏ برای al‏ نیروی بمپ *۱۵*/16 مورد استفادهقز 
می‌گیرد بآیند شیب او ln gla Nat‏ عصبی برای سرعت 
وکافیبودنقابلیتآه در هدیتپی‌های اتکی اهمیت داردو 
جزیات آن ا در فصل ۳۲ بحث mals‏ کرد 

ae ites‏ پلی ستر رین در همه سلل‌ها نز به 
غلظت بالای +16 ارندو توسط غلظت بالای سدیم مهار می‌شوند. 
عمل Iga!‏ بدین عملکرد یمب 2*1۳ متوقف می‌شود. در 
Soe pe‏ با lage‏ مهاکنده SA ۸:1۳ aly‏ 7و دی 
نیتوفل در سلولهای هوازی) با شد‌ند بمب شدن متوقف شده 
و CRE‏ بون‌ه در لول به تدریجبه CAE‏ محیط BS‏ نزدیک 
می‌شود و ght boy‏ خودبه خودی از ریق let la‏ 
پلاسمیی در چهت شیب hs Ss Sp lady‏ 
سلول‌های نیمار شده می‌میرند که تا حدودی به این علت است که 
ستز بوشن به غلطتبالای بن IER?‏ درد و بخشی به ان 
علت است که در Ae‏ یب Nat‏ عرض Glee‏ سلولی»سلول 
قارب رود مود غنیی Ja‏ اسیدهای آمنه نیت معالمهروی 
yl‏ این فل Sell oe‏ رای وجود و اهمیت پم‌های 
یونی فاهم کرده است. 


استراحت ساهبچه به پمپ ATPase‏ مک * 603 از 
سیتوزول با شبکه سا رکو پلاسمی بهپ a a‏ است. 
نها pe‏ در سلول‌های ماهیچه‌ایاسکنیجمع ندهو 
در شیکهسارکوپلاسمی (SR)‏ ذخرهم‌شوند. بن‌هایکلسیم 
ذخره شده در ار اتباض از طریق کنالهای ین از SR ep‏ 
دا سیتوزول رها می‌شوند که در فصل ۱۷ بحت می‌نود. یک 
۵۵ در غنای SR‏ ماهیچه اسکلتی *ذه2 رز 
سیوزولبهسمت لومن SR‏ پمب oa gaye‏ وسیله سامت 
در ماهیجهق م‌کندبهعت ینکهپمپهایکلسیمی مهیچهای از 
بیش از ۸۰دصد پوئندخلی در غتاهای 33 تشکیل شاد 


ion‏ سلولی و وی 


(mM) خون‎ (mM) سلول‎ oy 
(afar) سکن‎ ups! 

Ye fer re 

۴۴ oe Nat 

on a 

۲ ce 

۵ x* 

(mae) سنا‎ de 

۴ ۱۳ Kt 

ve ۷ Nat 

Ww ' a 

۳ "۲ وب‎ 
1 ۳ x 

ve “mn 

۱۷ > ۲ idl 


Sad ll تیک‎ po سا میم لت‎ ppg gh In ga eg 
خون و سلول‌ها هت‎ PH دهد پوتی‌هایی هستکه دی ار سفیخالس در‎ + 


فسفرله نده باعث سنتز ATP‏ ی‌شود که عکس مرحله یک در 
شکل ۱۱-۱۰ است. در صورتی که اضافه کردن a ADP‏ 2 

فسفریله شده باعث oul‏ عمل نمی‌شود. همچنین هر حالت 
ساختمنضای سل از چرخه وش با یک ابیت مفاوت ای 
lol‏ پوتولتیک مفوت Se‏ تسین تومیف می‌شود 

همان طورکه یه شد در gin te Ska‏ پمپ‌های 

در حلت El‏ ده aii auld‏ از غا در زراحد یتیک 
صیر عبری ISS‏ می‌دهند که Sp Sp ob on‏ و 
elle‏ چهرعد i J‏ مریجدو محل ale‏ نود به 
کلسیم با سل ترکیی بل در را شکیل می‌دهند |شکل ۱۱-۱۱۵ 
سمت og‏ یک محل, یرون gf gin‏ دی بر نی از 
وهی یل (6007) وت و زره جیار 
adie‏ آب JSS‏ میشود معط دبر هی اکسیژن زنجیه 
جابی و ای تشکیل opt‏ بر لب Sol Je‏ لور 
طیس ون لیم در a soe‏ یاه مدب وس وهای 


اکسیزن چسیهبه پروین جیگزین میشوند در بل در ED‏ 


خن easing‏ اه یک 


ور حرکت م‌کد وقادبهبهمکنش با ون 


22 ای مبل ترکیی کم بای بون‌های et ACO‏ ید 


gil 6‏ آزاد هیدرولیز یود Jalal‏ فسفات در 51-۳ بیشتر 
از EXP‏ است و این کاهش انرزی abl‏ یوندآسپارتیل فسات 
تبروی puis Bow‏ ساختمن فشابی 152<-1] را فراهم می‌کند. 
بونهای **22 هطور خودبه خودی از محل‌ایی بل Sef‏ 
جدا شده و رد لومن SR‏ می‌شوند. به همین دلیل هرچند ABE‏ 
کلیم یشتراز یتوولاست و دای یک gps Fob‏ نصا 
CPt‏ در oe‏ میل تریی کم ست doy)‏ 8). در ایا یود 
Job‏ فسفات yt‏ یود ab)‏ 6) یه شدن» 
تیروی pat‏ ساختمنخایی 2172 ر رهم hoy) he‏ 
6و El‏ بای اقال دو بون کلسیم آماده می‌شود بناراین 
هیلرولیز یک پیوند فسفونیدریدی در ATP‏ برای پمپ کردن 
pCa?‏ خلاف شیب cla‏ به سمت لومن SR‏ مورداستفاهقار 
میگرد 

So سم شده در‎ Iie Sib و‎ Gable Sle sl 
را حمایت می‌کنن. برای مثال بمپ کلسیمی ماهبچه با‎ ۱۱-۰ 
فسفات چسبیده به اسید آمنه کید آسپارنات جدا شده است و‎ 
جزی در مخانفضایی رون در‎ Opal gx مطلات لیف‎ 
طی‌تبدبل 72-1۳1 را آشکاکرده‌اند همچنین در حالت فسفربه از‎ 
8 تظریونیایی هم فال تشخیص است. لاف کردن ۸۴ به‎ 


فمل ۱۱ -تقال gy‏ مواکل‌هایکوچک از I 2 ALE‏ 
وید 
ره موه 
oar‏ 
ie‏ 


-۱۱ مدل عملکردی ATPase‏ **8) در غشای SR‏ سلول‌های ماهیچه‌ای اسکلتی, تنها یک از دو زیراحد SIO sll‏ از پمپ 
گروه سم شده‌ست, 21 و اختمنضای‌های مختلف رون هستد igs are‏ 


ey a Ca‏ در دسترس lana‏ سیوزلی و 


الا سید (OO pj lia)‏ همان ور که bl‏ رسمشده ات هرس ATP jy‏ وتف ای سیم از Usb‏ 
ضرور ست در شکل ۳ نان دنه وتیل فسفات با زژی بالات و ۳+ ان هه پون ریبعت که یی کسيم 
peas ofp oe‏ در لت 2 ها مت ال oS‏ "03۳ بهمحل یودی در سطع زاس اراس ی بمم لیم لور 
یک SR Lb te Sins eo‏ متقل م‌کد. a‏ شکل ۱۱-۱۱ را ی جات ity‏ مشاههکنید 


دو یون کلسیم را تضمیف می‌کند و با مقایسه ساختاری در شکل 
۵ میتون آن را دید ان Gand‏ شدن,بونهایپیندی را 
8 م‌ازد از مایا yay‏ یا همن لم SR‏ جدا ند 
سپس بون‌های "687 جدا شده و آسپارتیل فسفات هیدرولیز 
می‌شو و پرونین به ساختمان‌فضایی 21 بر می‌کرد 

در همه lo‏ نی گوه ig‏ توجه بهبن‌هایی که 
متقل aye‏ به ین زادی lata‏ من ارات در نهر 
ly ye‏ محفظتمی‌ود. رین دل‌های علکردی در شکل 
۱۱-۱۱ عموم رای همه یمپ‌های یونی مصرف‌کننده ۸۲۴ کارپرد 
ayy jee Gas‏ کتک pq‏ همه پمپ‌های SP‏ تین 
رخ مود رس قررگرفنه اس ری Jp iy‏ ناه هسند 
که اي اطلاعات از تولیهای اسبدآمب‌ای مشتق شده از تکنیر 
DNA‏ تاج دهد وترتیب قاگرت Sl nga‏ 
غشایی و ذمین‌های A‏ و 0 و Cams ASN‏ سیتوزل بود‌ند 
مشابهنداشکل ۱۱-۱۰ را ملاحظه کید این تابور قری 
Sao ety‏ با وجودی که همه ین بروتین‌ه هم کون by‏ 
مخلفی ا مق Py Ayr‏ شامل یک پیش ساز مرک 


قسمت اگزوپلاسمی پمپ CO‏ سه سین تشکیل شده 
cal‏ که در حالت Jas EL‏ یکدیگر JB‏ تفککند Sa)‏ 
۱۱-۱8 هر کم Laud yl‏ توس اسیدهای مین قطمات 
کوتاهبهماریچهایگذرند از غشای سولیمتصل Sp glass‏ 
ان Bip cin col Jpn aged‏ ماریج‌های 8 
Jobo gtd Jon if‏ متصل شدهمی‌شود. سید aba‏ 
یی ۸۰۴7 روی ذمین ۴ JB‏ 856 است و قسمت آدنوزین 
ATP.‏ به ین متصل می‌شو. 9 al‏ یود شدن ۸:۳ و 
pel‏ من ۱ ATP sige Jy ini Ah oop‏ جاور 
آسپرتات روی P ume‏ قر گید که فسفات را بگیرد هرچند 
جزئیات این تغیرات ساختمان‌فضابی هنوز مشخص نیست ولی 
ope yp‏ این حرکت توسعا جیش‌های قیچی ile‏ قطات 
متصل شد به چیه جاییچندین ماریج ll‏ گذرنده از دا متقل 
شود این Sea‏ مخصوصاً در چهار میج که دای دو محل 
ste‏ بای کلسیم هسند al‏ ست. ین تیبرت ماع بدا شدن 
پیوند بون‌های کلسیم در سیتوزول می‌شوند اما در محبط 
aay!‏ قادربهچد شدن tian‏ ان Ola‏ هم چنن پوند 


شکل ۱۱-۱۱ (شکل رنگی) ساختار arly yj‏ آلفای کانالیتبک ATPase‏ * 602 ماهیچه (a)‏ محل‌های اتصال به Ca?*‏ در حالت ED‏ دای 
Se‏ ترکیی است pie a]‏ بیهای دی است در حالت Ey‏ [چب) رای lachlan celeste alg‏ مه کدی 
lay he‏ اکسزن در زجبه‌های نی OUT‏ و سا id‏ در ساختمافشیی 2 با مل رک باه وهای we‏ به و محل 
asl‏ و ۵و ۶و۸ در ال Ja ie‏ می‌شرند. بک محل She tai oye‏ ی بر نفی ete mapas‏ وتات و مارا و 
ol dala‏ تکیلمی‌شود نان ey (alate‏ 9 یرون ll}‏ امین al ej‏ و اسلی تشکیل می‌شود. هفت ام کین 
وهای pa‏ )2 اي دومحل ae bl‏ (] مذل سه یی رون در حات که a Nf Slag SL‏ مین شده اس 
مین متصل شونده به ند gl (VN)‏ ین قسفریله شده  yj)‏ من فا ل‌ننده (۸) [نخودی رنگ] که دو اریجگذرنهز غشا را متصل میکند. 
(0)مدهایی از بمب در لت ات (جب) DES {cal E2 clog‏ ین clo‏ او 2 در ips ae gla oa dll‏ 
وید SJ‏ نوج کید ین clip‏ ری مرک یت Les‏ فضایی ای ای گذرده  abe Sa ooh (gg‏ 
متصل شوندهبه Ca?‏ را تشکیل می‌دهند و آنه از التی که محل‌های اتصالی به * 222 در دسترس سعلح ستوزیلی هستند (حلت 1 به پوندهای 
سست ین‌های کی که در دسترس pal pa‏ هستد (ED le)‏ یل pig‏ 


کالمودولین پسمپ‌ها یکلسیمی نغشای پلاسمایی را تنظیم ple‏ متوع می‌شود. بای peal Sal‏ به‌طور صحیح در Adal,‏ 
می‌کندو بعتکنترلغللتکلسمسیتوولی میشود داخل pe‏ عم کند. لت یون‌های کلسیم ژد در سیتزول 

همان طورکه درفصل ۱۵ توضیع خواهم اد یک فزیش کم در سول بای زر ۱۱-۰۸۸4« نگهداشته نود سلولهایجانون, 
خ‌های ‏ مخمرها و Vlas!‏ سلول‌های گیاهی Ca’* ATPase‏ غشای 


خلت بو‌های pl Cat‏ سیوزول باعت ضروع با 


| ot eee 


مقداری است که بهطور ملاحظهای از Caz‏ * ۱۷۵ داخل سلولی 
نی حدرد ۱100 aS‏ است ودر تیه Stig tc she‏ 
۵( این مح‌ا کال ال Sy 8S gp‏ میل ترکبی 
محل‌های پیوندیبه 167 در سطح سیتوزولی بهانازهکلی نسبت به 
بون‌های KT‏ پاین است واز طریق پروتین به سمت داخل ie‏ 
می‌ود وا در Jigme Jb‏ با وجدغخت بلای BK"‏ 
سول چا می‌شود در طل ال 21-22 سهمعل پوند ون 
مدیم در درس گولاسعیقا مرو appl cian soe‏ 
غلظت بای * :۱ خارج سلولیبهمحیط خرج سلولی رها می ند 
به علت Key al‏ بای پیوند *1 به اين محل‌ها (۰/۲۳۸۷) 
ترا CL‏ سيم خرج سلولی TMM)‏ است این UD Soe‏ 
بن‌های *6 پر می‌شوند و وهای BENT‏ می‌شود لور 
مشابه در طول Jill‏ 22-151 دویونپتسیم پیوند شده به داخل 
متقل می‌شود سپس در JS‏ سیتوزول رها spice‏ 
رای میتی Se‏ بان " و دیگوکسین "| به مین 
اکزوپلاسمی Na*/K*ATPase‏ غشای پلاسمایی متصل 
می‌شوند و به‌طور اختصاصی الیت ATPase‏ را مهار می‌کنند در 
یج به هم خودن Ji‏ ۱۵/1۳ لها کی قوی بای 
تقش محر این پسی‌های نی در ری شیب فلت نی 
pK* Nat‏ حد طبیعی است. 


H* ATPase‏ متلق بهیروه ۷ حالت اسبدی لیزوزوم‌هاو 
واکول هرا حفظ Hi ge‏ 

مه gh ATPase‏ گروه ۷ gy lee‏ * را متقل می‌کنند این 
an sony‏ در غنای یووم زوا وال یاه حضور 
اند che‏ اسیدیکرد Wl ol‏ فلت he‏ 0۸ من 
یووم ورف در Lape‏ زد با اسف 
توسط یک رنگ BHT plo ye‏ لاه ری است وق 
این ch‏ بات ep‏ اه شون لوف ره ورن 
Jad eS a‏ ۱۷( ماع کنو سرانجم به دح 
DH phe eels‏ وی یف فلورسانستشریقبل 
BJS Sl le‏ شیب پوون ۱۰۰ مرها بت ین لوسن 
yIPH 8-8) yi)‏ ۱ 
گروه ۷ و همچنین تولید Langs ATP‏ سلول بسنگی دارد oak PH‏ 


از ذات شاندار as‏ 


1. Calmodulin 
2. Digoxin 


2. Ouabain 


-/— 
سیتولاممی hy‏ می‌کند ge SLE‏ بر خلاف شیب 
aay SD‏ 4 یرون منقل شود یرواد ای SAIS‏ 
اینپمب‌های گروه ۴ از نظر ساختر و توالی شببهبهزیرولحد آلفای 

پمپ‌های کسیمی 5و اهچه است. 
ttt 6۵3 ATPase ck‏ پلاسایی توس کالمودولین OY‏ 


تنظیم میشودکه یک بروتین منصل شوندهبه **0 در سیوزول 
است (شکل ۳۰۳۱ ملاح ند یش کلسیم Qa‏ باصن 
util‏ چسبیدن بون‌های کلسیم به کالمردلین می‌شود که باعث. 
شروع فال شدن آلوستریک 68*۸:1۳56 می‌شود در تیجه 
خروحبین‌های کلسم از سول سریعمی‌شود و سرد بهغطت کم 
کلسیم 5H) gps‏ ویکیلل‌های در حال استراحت است بر 


he 


ATPase‏ ۱/۲6۲ ۷اباعث حفظ غلظت‌های Kt yNa*‏ داخل 
سلولی در لولهای جنوریمی‌شود 

دومین بمپ‌های بونی مهم گروه که در Sk‏ پلاسمایی همه 
سلول‌های جانوری حضور دارند ۱۸۲۵۵۶ ۵ ها هستند. 


این پمب‌های ip‏ به صورت تترامری از ترکیب یرود 
هستن. Abi)‏ کلاسبک ۱-!۱ کشف این زیم راتوسیف 
(Se‏ پلی ینید بتای گلیکوزیله و کوجک به Wl way)‏ که 
ig’‏ مر i‏ مت 18h pps pels Lat‏ 
اندوپلاسمی فولد شود. el‏ ظاهر phe‏ مستقیم در بمب Gb‏ بون‌ها 
درگر تمی‌ود el laa Jy‏ و پیش کی ساخارچهرم 
زیرواحد آلفای کاتلیتیک بسیار به ATPase‏ 622۳ در SR‏ 
ماهیچه شیه ات [شکل ۱۱-۱۱ را ملاحظه (LS‏ به ویژه 
Na*/K+ATPase‏ روی law‏ میتوزولی قطماتی درد که A‏ 
N ged‏ متصل شوندهبه ATP‏ و Uhl‏ فسفریلهشده روی 
مین و مین ۸ به OLS‏ فرورفه در خضامیچسید. کل رین 
نتقل, سه Adload Sieh? op pga ۸ * oy‏ 
مولکول ۸7۳ واردمیکن. مکانیسم عمل pNATIK*ATPESE‏ 
hoes VAP‏ شرع ند mals pop 4nd‏ 
شبیه است al gba‏ یونها در دو جهت از طریق غشا پمپ 
می‌شوند نی هر بنیبرخلاف شیب LE‏ حرکت مي‌کند. 
ساختمن‌فایی ۴ NaTKTATPase‏ سه محل با میل 
ترکیی بلانسبت به Nat‏ دومحل بامیل ترکیب کم تسبت به 
Kt‏ دارند که در سطح سیتوولیپروتین است. میک بای sing‏ 
شدن Nat‏ به این محل‌های سیتزولی ۰/۴0۱۱ است که یک 


اسی ale‏ و مولکولی 


هل | مدلی از ATPase‏ *1/* :۱ موجود در غشایپلاسماي.فط یکی از دو زر SP aly‏ 5 ده ند سته jpn‏ 


ست که یک با هر دوی زیر وحدها در یک مولکول ATPase‏ وه انقال می‌دهد. پمپ بنپا توا Nati? ATPase‏ 


درستی مشخص 


مستزم فسفریلسبون, دفضفوبلاسون و clei’‏ ساخنمنفضایی CaPATP ase Labs‏ موجود در عضله است JS)‏ ۱۱-۱۰ را ملاحظهکنید؛ دراین 
مورد هیدرویزحد واسط ۰22-3 یی شکل ساخنمانفضایی a JEZEL‏ فده و باعت اتقال 99 i gt sg WKY op‏ دهدن 
وهای اسل spl Sb AS‏ باه صوت ۴- و hn ain‏ دای بانب صورت ۳ تشن hs ob‏ 


پس‌های aS ly Sar‏ مکالیسم عم UIA‏ ات زید 
شناخنه نشده است. 

پمپ شدن Sind nut‏ یاه اسدی شین وزیکول 
JB‏ سلری دارد ری فیم علت آن Se 3b‏ که یک 
محلول با 1 jae‏ دای غلظت Ht” oy‏ مقدر 1*۲ مول درهر 
یر ۱۳۲ ول بون mH‏ میی لیر است. از آنجیی که 
elev ۲۳‏ ردام a DHT‏ ول وجود رین 
یک میلیلیترز محلولی PHL‏ چهار شامل ۶/۰۰۱۰۲۶یون Ht‏ 
۱ در ام چها, یک زوم کروی یی با حجم 
(0!Ngem atl) ۴۱۵۰۱۰2۵۱‏ شامل فقط YON‏ پروتون خولهد. 
ay‏ همان ناک در sou pH‏ انگن نها Dosing IT‏ 
من دار و رین پمپ شلن bet‏ ۲۵۰ پروتون بای اسیدی 
شدن لیوزوم لام است. 
پمپهای پوونی مصرفکننده ATP‏ خودشان alg‏ لومن 
یک (ge tts) ul‏ سید کنند. زیر این پسب‌ها 
Say‏ هستند نی یک حرکت خآص از رای اکترکی در 
Jo‏ تال aye fy‏ پمپ شدن تدد کی Sst el og‏ 


لیزوزومی برای عملکردمناسب بسیاری از پروازهء VG‏ ودیگر 
آنزیم‌های هیدرولیتیک در لومن ضروری است. بهعبرت دیگر ‏ 
سیتزولی ۵ عملکردهای بسیاری از پروتین‌ها aly‏ 21 ابر ۷ 
به صورت dite‏ عمل می‌کنند از بين می‌برد و باعث هدایت به سویٍ 
مرک سلولیمی‌شود.پم‌های پروتونی مصرفکنده ۸۲7۳ در 
غشاهای pind‏ وواکولی جداشده تخلیص شد ودر Laps‏ 
قرارگرف‌اند. همان طورکه در شکل ۱۱۳۹ SL (Spa)‏ داده 14 
است این پس‌های پروتونیگروه ۷ شامل دو مین مجزا هستند: 
یک ذمینآیگریزسیوزلی(۷۱)و یک ذمین ناقل غشایی (۷) با 
چندین یراد که هر مین ange ISAS‏ هدوز ATP‏ 
توسط زیرواحدهای cial Vi 9B‏ را بای پمب کردن یون‌های 
JH‏ طریق a US‏ هدایت‌کندهپرونون تأمین می‌کند که ان 
hagas‏ زرواحدهای و هدر شکل Dy iS‏ 
پمب‌های پروتنی Pay‏ پمپ‌های پروتونی گروه ۷ در طول 
ال بروتون apy ei pe gd‏ ساختری مشب 
پمب‌های پروتونیگروه که ما در فصل ۱۳ توصیف می‌کنيم به‌طور 
طبیبی در چهت عکس عمل می‌کنند یا ATP‏ بیشتری نسبت به 


من ۱ تن oo‏ بکورهی کرک = HR‏ 


ATP ADP«P, 
0 7 


۳ ATP ADP +P, 


sa 


۵ شکل 111-1 پمپهایهیدرژنیگروه در یب غلفت 
9 شیب پتانسیللکتریکی در عرض غشاهای سول () کر 
یک الدامک داقل سلولی تنها دای بمب‌های گروه ۷ باشده بمب شدن 
وین بت تلد سل Sil‏ در لول غشا ی‌شد که طرف 
میولیسفی و SD‏ امن نت میشود متیر مهم در ال 
ول بوجودنم‌آید (0) ار 2 Salil‏ دی ای کسمی 
هم باشد آیون‌ها به‌طور غیرفعال و به دنبال آن پروتون‌ها پمپ می‌شوند. 
تیه آ جع gH aay‏ در و است سل اتکی 
ule Sh 9‏ وجد نید 


LE‏ پلاسایی بسیری از ng St‏ دای تددی راز 
است که به ابرخاناده 9b gl ABC‏ ین پروتین‌ه sipl‏ رها 
شده نوسط هیدرولیز ATP‏ را برای انتقال اسیدهای آمینه خاص, 
ده ویامن‌هاوحنی a ody‏ داخل سول مور eld‏ 
می‌دهند.زآنجا که اکتری‌ها غالبا درخاک یا آب رکه حاوی EBL‏ 
کم مود غذایی رشد می‌کند ان برونین‌های ABC IES‏ 
سلو‌ه ر قادر بهورر وا یی برخلاف شیب غلفلت اسلی 
he‏ عم Syd LSE lag‏ یی مد SiS‏ 
yy‏ در شاهای ale‏ به وسیهغت مود نیی در she‏ 
ناز slo Sdn‏ نم می‌شود 

در cit‏ پماز مین در یک پروتن باکتربیی 
تیک ۸86 است که clip Lgl bile‏ ملکولی شتاخته شده 
J)‏ ۱۱-۱۸( ملاح (as‏ دومن Al BU‏ ودو 


Ew 
در سطحاکزوپلاسمی(دال) غشای نامک‎ cate BUH? یون‎ 
زاين طریق پمپ شود یک بون منفی (مثل‎ SSH می‌شود هر‎ 
سیتوزولی نی می‌کناردو‎ tle در ست دیکرروی‎ )>( LOH 
بعث ترکمبونهای ابر مقیدرایجا می‌شود این بو‌های درا‎ 
ار مخلف در سطوع مختلف غشاءهمدیگر | جلب می‌کند ویک‎ 
م‌شود هرچه‎ PU عرض‎ 2 Sel Joab age 
یمب شوند بر مثبت‌روی سطح اگزوبلاسمی,دیگر‎ ty Wainy 
بون‌های *11رادقع می‌کند و بهزودی نع مپ‌شدنروتنهای‎ 
2 dba به‌طور‎ Ht شیب غلفلت‎ ali) jt fl 
۱۱-۱۳ 53) شود می‌شوند.‎ 

در حققت.انرهی ست که پسبهای * Pay SH‏ پتاسیل 
سینوزلیمقی ا در رل نش پلاسمیی yay SAIS‏ تلد 
athe‏ لور صحیحبرای ینک لون نامک ی قضای GEE‏ 
be‏ یش وین an‏ اسیدی شود si eS‏ ی( 
حرکت نداد زیر (CT J) agg‏ در clan‏ جهت یا[ حرکت 
تداد رز کانون‌های مختلف در جهت مخالف جفت شور 

فرنداولی در لززمها و واکن‌های ALS‏ رخ م‌دهد که 
غشاهایداخلی Vy SH ATPase‏ کثالهایآنینی این 
Se‏ هرکت بنهای )را shan‏ می‌کند (شکل ۱۱-۱۲۵ 
ahd‏ دومی در آستر ده که حاوی Pag HYKFATPase‏ 
است رخ می‌دهدکه لکتروژنیک نیستند ویک LH‏ سمت خارج 
و یک * راب سمت اخل پمپ می‌کند. عملکرداينپسيها در 
فصل‌های بدی بحث خواهد شد. 


پرمنازهای باکترباییپروتین‌های ABC‏ هنن که یک نوع 
ماده غذایی راز محيط وارد می‌کند. 

همان ad SOG gh‏ همه اعضای مختلف وبسیر ماوت 
ابر ABC alg‏ بروتینهاامتقل می‌کنندو lb‏ دومن BU‏ 
غنایی (1) و دو مین سیتوزولی متصل نوند؛به (A) ATP‏ 
هستند [شکل ۱۱-۱۴ هرکدم از IT loge‏ ۱۰ ری 
Lik jen‏ ساخته glad‏ یک مسیرمیلی Sly‏ ماد از 
pb‏ غشا تشکیل داد و اختصاصی بودن یک ماده را رای هر 
پرونئین ABC‏ نعین می‌کنن. یمین tebe LBA‏ درصد 
در همه اعضای ان all‏ مشاه بوده و نشان دعنده منشاء 
LISS‏ مشترک است. همچین بعضی بروتلنهای ABC‏ بای 
Jae aslo‏ شونهب ماه در سح peep‏ با 


زیروحد تتظیمی Se‏ 


زیست‌شناسی سلولی و da‏ 


متصل شوندهبه ۸۳ به ue‏ زیدی تون Sige‏ شدن ۸1۳و 
واکنش هیدرولیز را نجام می‌دهند که با ph‏ ساختمانفضایی 
oll‏ در قطات گنرنده از غشا همه است. این تفر بهطریقی 
اجره م‌دهدکه مد sign‏ بین دومن گذرنده از خشابه JSD‏ 
سیتبلاسمسلول aS yt‏ میس ناقل از طریق bs‏ شدن ۸10۳و 
فسفاتمعدنی به حالت امتراحت بر می‌کرد 

سلول‌های چهش بات ناه که زیواحدهای jay‏ با 
وین محلول ند شون ری پلاسیک در ها قص شدهاست 
Byp ll a‏ 4 دافل سلول نیسنند ام pli‏ به ال 
مولکرل‌های دیگر مثل اسیدهای آمینه که جذب آنها توسط دیگر 
پروتینهی انقلی eer‏ می‌نوندهستند.تجزیه و تحیل 
یکی Sle WT‏ قوی که تشان She suas‏ برمتازه ی 
تال حل مونه‌هایاختصاصی به اخلملل‌های cal‏ 
cle Salil‏ 


در حدود +9 ABC‏ در پستاناران نقش‌های متنوع و 
مهم را در فزیولوژی سلول واندام‌ابزی میکنند. 

وین Sip ly ABC yy‏ شده از مالمه بر روی 
ملول‌هایتویوری و سلول‌های کنت داده شده که نسبت به چند 
روی دای planed JBL‏ غرواسته مقامت نشان می‌ددند 
Jud gas obs‏ سلول‌ها عاقت مرا عالی بیان یک 
پروتئن انقلیمفومدر ابر چندین رو (MR)‏ رانشان دادن 
که به شکل ۱0181 شناختهمی‌شوند ان پرتین نرژی مشتق 
J as‏ هدرولیز ATP‏ | ری ورود او cals‏ از داروها از 
سیتوزولبه محیط اج سلولی مور تفه قرمی‌دهد زن 
MDRI‏ غالا در سلول‌های عقاوم به چند درو تکثیر می‌یابد در 


نیج پررتبن 018۱ به زان زیدی تویدم‌شود 
آغلب اروهایی که به وسیله MRI‏ جابه جا می‌شوند. 
SoS 6 la Sl‏ هستند که از محیط از GLE Eb‏ 
پلاسایی ig‏ کمک slay‏ ای به اخل سیتزولسلول 
متشر می‌شوند 9 9 بنج pe ie hs Slt‏ متوقف مين 
دونوه زاین اروهاکلشی سین( ۷ 
که تجمع میکروتیول‌ها | مترقف می‌نند (فصل ۱۸) خروج این 
ad‏ داروها با مصرف ATP‏ توسط ۱۸08۱ صورت می‌کیرد و 
غلظت آن‌ها در یتوزول کاهش bye‏ در nd‏ غلظت خارج 


1-Colchicine 2.Vinblastine 


شکل ۱۱-۱۴ ساخترپروتین شرخیاکلی 3001 که یک 
ABC BL‏ واه جذبویتامین ات کل نل از ee‏ زوحد 
تشکیل ny alas‏ هسان fms SS‏ و دو زووحد 
ate‏ شود به ۸79 ی سیلتات کیک لوگ گروه سفن 
در ۸77ست در معل Jase‏ شوه به ATP‏ ریگرد ویه مور 
کرو خیم شده ست poe‏ قرب غفای دو لیب معط اه 
خوره خکسترینشان ده ده است که سطعخارجی آن در الاو 
یلاس در ان است. 


مین aie lige‏ شود به ۸ به وله چهازیراحد مج 
LSS‏ ینود بانریهای گر منی اند در کر خضای 
lead‏ رای یک غنایپرونی هم هستند که از دو AY‏ 
load SLs glib‏ (شکل ۱۲ را ماه ند 


غشای bb a‏ وهای ay‏ است (شکل A‏ 
(aS aoe‏ که نها نسبت به آغلب مولکول‌های کوچک So‏ 
اسیدهایآمیه و وامی‌ها به مان زبادی BS co iid‏ 
رین ان مولکول‌ا Se gy lad JB aly‏ ین 
غشاو غشای خارجی ود igh‏ (شکل ۳۲ را مااحفه aS‏ 
پروتین محلول متصل شونده به By craig‏ در فضای بری 
پلاسمیک قارگرفته است ey‏ محکم به یمین Bap‏ تصل 
apie‏ ره سم زیواهد 7 پر oye leah‏ 
غشای pled‏ استفاده از نبروی معرکه هیدولز ۸۳ طی 
a) aco‏ چگونه به‌طردقيق انتقال رخ میدهد شناخته نشده 
است Sag pele‏ ند شدن Bip‏ بای Soe ay‏ 
هیدرولی وود است که مبل ase Sj‏ ۸77 فزایش lage‏ 
و ۸7۳ پیش نیزی برای وید جرخه ال است. میس دو مین 


موکلهایکوچک از 


مین اضاقی در سطح سبتوزلی که ذمین تنظیمی (R)‏ است در 
CFTR‏ انه cal‏ اگرچه old‏ انتقال 6 توسط پروتین 
8 ) با وند شدن ATP‏ افزیش ly alee‏ نهآ وق 
پمپ CT‏ مصرفکننده ATP‏ است یا خی امشخص است. 


پروین‌های ABC‏ سعینی فسفولییدها و دیکر مواد قابل 
محلول در لپیدها را از بک لایه غشا به لابه مخالف ستتقل 
we‏ 

MDRI gage‏ در پتاناران در بدا صقحهلیبوده 
و مولکول‌های sad‏ محلول hb‏ یک یا تعدد بیشتری بار 


فصل ۱ 


سلولیبالای درو بای کشتن سلولی که ۱/2081( بان م‌کند 
نسبت بهسللی که آن | بل نمی‌کندلزماست. ۱۸001 پمپی 
ly‏ موکولهای کرچک است که ATP‏ را مصرف می‌کند و وس 
لیوزومهای دای ign‏ خالص قبل شح‌ند. ATPase called‏ 
این psd‏ توس داروهای مختلف با روش ولسته بهدوزکه با 
aah‏ بل اتقلتوسط 111181 منطبق a‏ میا 

در حدود Oe‏ پروتلن Natl‏ مختلف ABC‏ در پستاناران 
تاکون plats‏ ده است.|جدول bay (IVT‏ آن‌هابه ونر در 
کید و andy‏ کی نی محل‌هیی که نللات سمی وفع بدن 
جذب می‌شوند بان DS ge‏ سوبستراهایپرونیهای ABC‏ 


بت هستند که آه با SS‏ برای انقال توسط MORI‏ 
رات می‌کند.پشنهدم‌نود که ها به محل با معل‌های 
sy‏ پسروتین می‌چسبند و چهار سین ۸۸۵۸۵۱ در 
بستاناران بر DE‏ بروتین‌های ۸86 باکترایی BO»‏ یک 
ogy‏ منفرد MW)‏ ۱۷۰۰۰۰) متصل شد‌د. خر سافتار سه 
بدی از بروتین مشاه اتقال دهنده ید در ۵] تعین شده 
است و Saige Is‏ مولکول ۷ شکل بودهبه طوری که نیک 
yl‏ شا وبزهایآن که امل محلهایمتصل شده به ATP‏ 
JB a al‏ میتوزول Sil‏ درد |شکل ۱۱۳۱۵ هر چند 
مکانسم انتقل توسط ۷۸۵0۲1 و بروتینهای ABC‏ مشابه به 
طور pl‏ شرح ont el‏ است ولی یک مورداحتمالی مدل 
PLS‏ است که در شکل ۱۱-۱۵ رسم شده است. بر طبق این 
ue‏ ۱۸۵۱ یک مولکول سوستی دوگثهدوست راز لاه 
سستوزلیبه لاه اگوپلاسمی متقل میک که یک راکش et‏ 
مطوب از نظر ری است و نوی مجره آن توسط جفت شدن با 
ATPase oa‏ بروتین تأمن می‌شود 

مدل قبلپازی انتقال توسط ۱۸01 با Lage) ABCB4‏ 
MDR2‏ تامبده می‌شود) st‏ می‌شود که ۸69۸ پروتتین 
مشایهی است که در مناطقی از غشای پلاسماییسلول‌های کید که 
در برخورد با مجرلی صفراست ABCBA fs ys‏ 
alas‏ کون راز لاه gig‏ غشای پلاسای به A‏ 
Jide ply‏ می‌کند که رابت در رکب با گلسترول و 
یدای صفاوی به دال Yr‏ رها می‌شود خود کلسترول و 
اسیدهای سفاوی beg‏ دیگر امضای خاناده ABC‏ ستقل 
ates‏ چند عضو دیگرابر خانوده ABC‏ در ورود 


۱ Hepatomas 
2- Cystic فص‎ transmembrane regulator 
3. Flippase model 


یدیآ کلسترول سای سفرری دا 
بیتدهءروتلنهاسم‌ها و مود We al Ib‏ عملکرد طیعی 
6۱ بان وا lie‏ خش و سیک aba‏ فرب 
oe)‏ روه باب دون رکه در یه شکل رت است مشپ است. 
ae Ms‏ ول ما eB MRI JAG‏ اتال 
gla‏ اک LESL‏ بان gaye slope‏ مشب ات کسب 
کره‌اند وهای مشق haat‏ لها اکن MDR‏ 
aps) lagi al‏ 6( غاب هو وی در بر همه ال 
شیم درم ماود و درم نها کل استواحتال موه 
همین علت تومپره افش بیان ۷/۲01 با MDR2‏ مربوطه را 


نشان دهند 


aa ||‏ بیماری ژنتیکی انسالی در ارتباط با نقص 

برونین‌های ABC‏ هستد.بم‌تین معالمه بر روی 
فییروزسیستیک (CF)‏ صورت گرفته که به Ld‏ جبهش در ژن 
کدکنده تنظیمی BU‏ غشابی فیروزمیستیک(۳" (6۳718) رخ 
می‌دهد. ین پروتین انتقال دهنده CP‏ در غشای پلاسمایی 
سلو‌های یال در نش,غدد عرق, پانکاس و بافتهای 
دیگر است. بای مثل بروتین CFTR‏ برای بزجذب 6۱۳ به 
داخل سول‌های غدد عرق همیت دارد. در صورت چشیدن عرق 
اشخاص مب به فیوز سیستیک افلبمزه شوری میهد در 
AMP‏ حلقوی (CAMP)‏ و موکولهایپیام رسان دخل 
aS aes ull be‏ به cle‏ فسفریلاسیون 0۳۳ و 
تحریک انتقل CI‏ توسط Jad gl‏ سلیلها در اشخاص طبیعی 
است gly‏ در CF abil‏ که دای پروئین CFTR‏ ناقص هستند 


دیده نیشو [قش hes CAMP‏ میرهایپامربانی 
در قسل ۱۵ توضیحدادهمی‌شود؛ الیو ساخار یشینی شده 
پروتین CFTR‏ توجه ه تجیه وتیل نهای تکنيشده 
fw‏ شب به پروتین ۱108 است به استنای Bid‏ یک 


علکرد نو مریبه لت نقص در پرونین 


pe‏ دروهای 
por‏ 

as وین‎ slid yuo 
به صفرا‎ 

صدور نمک‌های مفراریٍ - 
Yow‏ 

OF oes اتقال‎ 


poss‏ هی 


آرورکودیستروفی 
زر label‏ چرب (ADL)‏ 
دای ربلد( کید 

ase 

Bhar Al صدور‎ 


pS ser seedy Lyell صدور‎ 
Pred ی جذب ها‎ 


با چگالی لا (HDL)‏ 


رل کل مز 
as‏ 


کید 


‘ABCBI (MDR1) 


‘ABCBA(MDR2) 


ABCBI 


CFTR 
ABCD! 


ABCGS/B 


ABCAL 


شکسل ۱۱-۱۵ مدل فبلیپازی انتفال نوسط ۱1011 و 
پروتی‌ای ۸/6 مشاه ab D doy‏ آب کدی یک مولکل 
سوست a)‏ طورخود به خودی از سول pee eV‏ دوه 
میدیحرکت Ss ao‏ یه با ise» (ol ol‏ ی 
le‏ ره( yl gh ae‏ یود با محل رو 
p sb p MDRI‏ 4 برخردند و بآ se‏ بط :سپس 
زین hala Ilr‏ )4 زاس he Ji‏ 
یک وکش نامطوب از gi) Bs‏ ست و ال ASL at‏ 
شین کرده از خن ات که وی J Se‏ توا هدور ATP‏ 
توسط lind‏ سیتزویتأمن می‌شود مرحله 6 و 6:اه د سح 
pay‏ منطو lh‏ در شاه مر می‌شود و سرام به 


داخل محیط آبی روی قسمت بیرونی ملول حرکت می‌کند. 


MALL نقش داد [جدول۱۱-۲‎ Se lad سلولی‎ 
(us 

در ابا مان می‌رفتکه ABCBA‏ ری ibd i‏ 
قسفولیدی .زر موش‌های دای جهش هموزیگوت زدست 


as 


JS‏ تجربی ۱۱-۱۶ (شکل رنگی) سنجش خاموشی فلورسانس در محیط کشت می‌تواندفعلیت فیلهازی gad‏ لیپیدی ABCBS‏ را 
آشکار کند. یک جممیت مشابه از وزیکول‌های ترشحی نارای پروین ۸8194 است که از یک جهش ai‏ مخمر boas ool Sec‏ ژن ABCBS‏ 
yal‏ شدهاستءمرطه 0: وهای ستزی شامل ره سر snp eg‏ )دابا دای بیرق ینوی ig‏ لیس شده 
شرکت dep fe‏ $1.0 ۸9694 ه نون یک td‏ عم ند پس با اه رد ۸ به رن NSS SIE‏ وهی نان 
fo‏ درست وی هلا نی day ig pita‏ : حکت اف کردن یک چزهخاوشکنده فا 
abate aig oF‏ دی توت با وه سر ely‏ کش م‌هد و در فارساس J‏ تیک مین SPS)‏ حور 
ld‏ تا وهی تن دا در محب Sci‏ روی لاه poe ay as lg BU‏ اه کردن ال خاموش کنده 
فورسانس کلی در طول زمنکاهش a‏ تب ای میرسد که در آننقطه؛ همه لورسانس خارجی خاموش می‌نودو تپ فورسانس فسفولییدی داخلی 
قابلرویت است. مشاهه ظورسائس در حضور ty ATP‏ | [خاموش pn Sead‏ است که ATP‏ وجود Shi‏ و شانمی‌دهد که ۸864 
glad‏ | فغولیدهبی aS Jie Jb} BCLS‏ مرحله (: اه کدن شونهب A Sy‏ یل وید می‌کد وهحه قسفولیهای 
ag‏ راد دسترس عوامل خابوش کنده را می‌دهد و فلورسانس تا مایا 


عورازغشاب نم دی تیزیت grea‏ 


دهندهعملکرد زن ABCBY‏ در ap‏ نسفاتدل bbe gly‏ مشایپی از وزیکول‌های baad ald‏ ۸3104 درغش چم دادن 
صفرا نقص داشتند. محنقان برای این که مستقیماً pati‏ کنند که 
۸884 در یقت یک Cal Jd‏ آزمایتی روی جسیت 


1- Dithionte 


اس بان 


100۳۵ ۰ 


od‏ سیتوزولی هستند. 

shea‏ مرو هلاس ۷ در gale‏ وی و 
tbe casi‏ و غشاهای LS Jil‏ بای حفظ 
pH‏ بان درداخل ال سبت به سینوزل ارف آن 
ضروری هستند JSS)‏ ۱۱-۱۳۵ را ملاحظه نید 

* تام اعضای سویر ABC ald‏ پرویهای نی 
چهار شین مرگزی اد و دمن JS‏ ای که یک مسیر 
را بای حرکت Ble‏ محلل و batt‏ ویزگی سوستریی 
تشکیل داد ود مین میتی Joon‏ به SAY ATP‏ 
۱۱-۴ و ۱۱-۱۵ ,| ملاحظه کنید 

* سور ABC glad‏ شامل هی pkgs!‏ 
قندی glen‏ حدد ۵۰ رین MPRI Je) hls‏ 
و gh Sead (ABCA‏ خی از سوسترها Jue‏ 
lags pga‏ فسفولیده! پیندها و پروتین‌ها را به داخل 
ارجا لول he Sie‏ 

بر ماس مل ib‏ یت MDR‏ مرلکول ویس( به 
لاب la Lae ise‏ متشرمی‌شود, سیس 
توس ATP iy‏ به AY‏ گرولاسی متقل شده و در 
ella gl Jey‏ فضای خارج سلولیمنتثر 
می‌شود (شکل ۱۱-۱۵ ملاحظه کید 

لمات بونیبایی ge‏ شان فده ست که 
cued ABCB4 (MDR2)‏ فیلیازی برای فسفولییدها 
> (شکل ۱۱-۱۲ را ملاحظه کنید 


deity بسونی بدون دربچه و‎ SAG 
استواحت غفا‎ 

در غشای پلاسمیی علاوه بر پمپ‌های یونی مصرف کننده 
۸ که یون‌ها ‏ بر GLE‏ شیب شان انتقال می‌دهند. 
aay, 4835399 J nnn‏ سول Na") ol‏ 
oh (CI yCa?* Kt‏ میدهند که | زین این کانله در چهت 
شبب غلظت شان حرکت کنند. شیب‌های CE‏ بونی توسط پمبها 
وحرات تخب و‌اطریق الا منم اصلی در خلاف 
وتا با پل Se‏ را تشک sarge‏ که در عرض Lee‏ 
پلاسابیتوبد می‌شود. بهعبرت دیگرهپمب‌های بونی مصرف 
nat‏ ۸7خلاف در خلت پنی در عرض غشای ab gd‏ 


وجود می‌ورند و کل یی از اين شیب غلظت در جهت تولید 
پانسیل لکتریکی در عرض غشای پلاسمایی استفاده می کند. 


که سطع ite‏ وزیکول‌ها در جهت olay cae‏ وزیکول‌ها 
توسط پاردکردن cDNA‏ کُدکننده ۸196124 پستاندران بهداخل 
یک مخمر بهش باه ساس به ماه ام See‏ ست آمدهبود 
در gl els‏ و مج که See ing‏ دارای عمکرد است: 
وین og ABCBA‏ سلول‌های clip‏ منود وب طور 
طبیعی از طریق مسیر ترشحی به سططح سلول حرکت می‌کند 
(Nai‏ رین پروین See‏ در دا 
دای لکد تبست و وزیکول‌های ترشحی ag gs‏ ای 
ode la‏ شود همان ی که در ping alge‏ ام 
می‌شد.نبراین وزیکول‌های دارای ۸136194 و گر پرونشن‌های 
مخمر در سلول تجمع می‌بابند. محققان بعد از تخلبص این 
وزیکول‌های نرشحی آنهار در محیط کشت یا یک مشتق 
pag cal Jas‏ تشن دار مین سنجش میزان 
خاموشی فلورسانس که در کل ۱۱-۱۶ رسم شده است ان 
می‌دهد که وزیکل‌های حاوی ۸06894 فالیت aly jd‏ 
به hil ATP‏ می‌دهندکه بدون ۸36124 staat palo]‏ 


iat‏ حد سجاز 


ory 


ی بخش ۳ 
lan,‏ وابتهبه 17 محیط یونی داخل سلولی 
ang edge‏ نار Hh aL‏ ناشی 
از هیدرویز ly JILL ATP‏ 4 ری سویستاها در 
خلاف شیب Ail‏ نها جفت eles Se‏ کاس VP‏ 
Fy‏ و پروتی‌های ABC‏ (شکل NVA‏ ملاحظه کید 
# عملکرد هماهنگ gg ۱1 ATPase‏ ۴ در sae‏ 
پلاسمایی و هومولوک آن بمنی Ca" ATPASE‏ غشای 
پلاسمایی Kb‏ سارکوپلاسمی» باعث حالتهای زیر در 
غلظت‌های بون‌ها می‌شون: ub Cat? UK"‏ و ۷۵۳ 


پایین در سیتوزول؛ Kt‏ پایین. 6۵*2 بالا و Nat‏ بالا در 
el‏ خارج vide‏ 

* در age‏ کلاس ۸۳ نسفریلاسون زیس واصد »» 
(Sas)‏ و ait‏ در حاتهای ساختمن‌فایی: برای 
جفت‌ندن هیدرویز ATP‏ بقل KU Na" HY (iy‏ 


COP‏ ضروری است (اشکال ۰۱۱-۱۰ ۱۱-۱۱ و ۱۱-۱۲ را 
aS and‏ 
ey bATPase 8‏ ۷ و hae SF‏ پوتون are!‏ 


می‌دهند درای کمپلکس‌های چنزیرواهدی با Ja‏ هدایت 


jis‏ غایی و محل‌های اتصال ۸:7 در 


P پوتون‎ 


E AL بنه و مولکول‌هایکوجک از‎ JS ۱۱ ad 


چپ هنکن یک تال سنع وت Soy ge‏ متصلمیشود 
Sil Jost SH wb‏ لول اه بر نار 
غشا سنبه هه ون نوا اند هح نی cela le‏ 
Oya‏ زا شب Se all‏ بر عرض غشاوجونخوهد 
تفت که در شکل ۱۱-۱۷۵ نان له Ja‏ 

الا فرش کنیم که شا رای پروئین‌هایکاالی * ۱۷8 است. 
که هی Na‏ عبر می‌دهدولی وهای 6 را بر 
نمی‌دهد JS)‏ ۱۱-۷)یون‌های *2/تمیل ارندکه در جهت 
شیب غلظت شا از طرف راست به چپ حرکت کننو یج shop‏ 


CI‏ مفی اضافی برر با یون‌های سدیم در طرف راست باقی 
می‌ماند و یون‌های cate Nat‏ اضافی ly‏ با یون‌های سدیم در 
طرف راست باقی lage‏ و بون‌های ote Nat‏ اضافی Uae‏ 
بون‌های yp Cl‏ طرف چپ ایجادمی‌شود ۱۷۸7 اضافی در طرف 
چپ و درطرف رات تزدیک سح مرو دبای یماد 
زا بهایمبت اضانی در یک طرف die bb‏ فیدر 
is as ash pin Rr‏ هدر gid Jyh‏ 
Jy‏ اکتریکی bb Sea gy‏ چب نش زو دای 
بر بت ll‏ بت بهطرف ست است. 

هر چه وهای Nat‏ یشترا طریق لها در لول A‏ 
حرکت کند قا ین اخلاف ty)‏ خاش stage‏ 
رین abl‏ حرکت بون‌های *۵ از راست به چپ توسط دفع 
مقبلبینبرهای مثبت اضافی(* که درطرف چب غشاتجمع 
بیدا کرده‌اند و جذب بون‌های Nat‏ توس بارهای منفی اضافی 
LL‏ شده در طرف راست مهار می‌شود. سیستم به وردی یه یک 
نقطه pls‏ می‌رسد که دو عامل متضاد که تعبین کننده Spo‏ 
th) hese show‏ اکترکی غشا و شیب لظت (ope‏ 
te Stan‏ م‌کند Sp ii cle»‏ خالس Bhan‏ 
* از aig ie gu‏ دهد رین ان ol‏ نم زو شیه 
همه fara‏ به نون یک خازن )5 J ig‏ یک 
صفحه ناک از Hab aye‏ (دخلآیکریز) که دوطرف آن به وسیله 
lbp ln dys (oad lie‏ وتو 
بای pb‏ اون لین ae lath dey‏ رد یک 
رف وهای بت ار روی طرف دیگرذخیرهکند 

اگر غشا نها بهبون‌های aay dg Na‏ پس در حالت 
ال Sell Seeley‏ شده در طول Labels‏ 
پانسیل Jai‏ سدیم بر حسب ولت (Ea)‏ است. Ey jade‏ 


(شکل ۱۱-۲ را ملاحظه کنید) 

درهمه سلول‌ه مقر Joly‏ لکتریکی Lage‏ یی ولت 
Cada Be gy gad (IV)‏ برون نف اس این 
Ly gh jin‏ 4 هی برک بند مک pl‏ که 
شخاست غناپلاسایی را حدود is lO‏ بگیريم. این 


شیب ولا در طول غشا ۰/۰۰۷۷ در هر ۳۵۱۰۳۲ fags‏ با 


۰۰-۰ ول در هر مات sb) al‏ ری کرد این ی در 
نظر بگیردکه la‏ لژ لا بای الکتریسیتهشیب‌هایی 
در حدود ۲۲۰۲۰۰ ولت در هر کیلومتر را استفاده {aise‏ 
شیب‌های یی و پتانسل الکتریکی در عرض غشای 
پلاسمایی نقش کلیدی در CIS‏ زیستی بای می‌ند. همان 
عو که با دک شد. یش نفلت fhe Saye CaP?‏ 
تظیمی مهم و شروع کنده قباض در لولهایمهیچه ستاو 
شروع ند ترشحپروتین توس بسیاری از سلولها Se‏ آزیمهای» 
هضم کننده در سلول‌های برون ریز Salata‏ در بسیاری از 
سلول‌هنی جانوری تریب نبروی شیب غلظت gNa‏ پتاسیل 
الکتریکی شا la aya cal‏ اسیدهای امین و یگ مولکل‌ها 
بر خلاف شیب غلظت‌نان توس یون‌های متصل شده به 


] ای هسوو ناهسو می‌نود[قسمت۱۳۵‎ net 
عمل توسط سلول‌های‎ eat, علاوه هدایت‎ ay (4:5 ملاحظه‎ 
Uae شین کال‌هایبونی در پسخ به سل‎ yb ee 
A fal) بستگی داد‎ 

Jo pclae سل اتکی‎ alae» 
نمیده‎ LE می‌کنيم که اغب پتانسیل استراحت‎ cowl col 
نخبی‎ Sp oy همچنن این که چکوه کل‌های‎ dye 
آمایشیمفید‎ SS phy bly Goh وناز‎ 
بحث‎ IS بروتینهای‎ Sine th Sy ری مین‎ 
خواميم کرد‎ 


حرکات استعایی بون‌ه:باعت ابجاداختاف بتانیل 
اتریکیغنییمی‌شود 

کمک بهتضح ان که چگونه یل SAI‏ در لول 
غشای پلاسمایی به دست ally‏ دا یک گروه از سیست‌های" 
آزسایشی ساده را توضیح م‌دهيم که یک غشای poe‏ 
alta) ۱۵۰۸۰۷۸ NaCl ۱۱۵۸۱۷ KCI‏ با محیط خارج سلولی 
aly ta ph aS a!‏ در طرفراست از معلول 
NaCI \ ۱۵۰۴۷۷ KCL‏ ۵۱0۸۷ ا(مبه با سیتوزول) در طرق 


5 اقا سشاسی سای ای‎ a 


کانل‌های پنسیمی باز استآماتعدادانال‌های بز *۰(۷۵ 6 با 
* 2 کم است. در Sp Odi‏ بونی اصلی در عرض SLE‏ 
پلاسم‌یی,حرکت Kt‏ دخل به ست قارع استکه توس شیب 
غلظت K*‏ تقوبت می‌شود و یک بار منفی اضافی در داخل باقی 


می‌ماند و پر مثبت اضافی در Sel‏ می‌شود که به سبستم 


آزمایشی نشان دده شده در شکل ۱۱-۱۷6 شبیه استءاین جرین به 
سمت 8 eb IK ogy‏ ان J‏ ای نمی 
در حالاستراحت(" نامیدهمی‌شوند)تمین کندهاصلیپتانسیل 
غاییمنفی در دخل است.ين Ua‏ شبه ye OS A‏ 
حالت بر بسته در یر هستد ناب که اوه شدن نب 
سیلبا snl‏ یام Sof coy‏ نیس این 
گنه دون در تایه می شون Sadie Joy sa SOS‏ 


در فصل ۲۳ بحث می‌شوند تنها در اسخ به گیرنههای خاص با 
تغیرات پناسیل lit‏ با ینود 

از Af‏ تسیل تحت pas gh al‏ ۷ 
اس که ty‏ حالت le‏ نزدیک بوه از له 
نرنست و شبب‌های Kt‏ در سلول‌های محیط bbl‏ کننده که در 


جدول ۱۱-۲ نرسیم شده است محاسبه می‌شود.معمولاً نانسیل از 
مقدری که oj a ay‏ محامبه می‌شودکمتراستکه علت 
آن حضور تاد کمی US‏ سدیمی است. این انلهایبز 
ete‏ باعن می‌شود وهای *98بهطورخاص بهسمتدخل 
Je‏ بان و سح سیتووی غشای پلاسمایی را تن ند و 
Sop oes Jia te‏ تسا ما KY pent‏ 
پیش نی شده بد 

شیب غظت )که lye‏ ون از sla Woe‏ تاسیمی در 
cola Jo‏ اییشمیبرد توت ATPase‏ ۱0*16۴ که قل 
شوح ob‏ شدایجادم‌شود(شکل ۱۱-۱۲,۱۱-۲را ملاحطه ند 
در غیاب این پمپ‌ها یا ade‏ که مهار می‌نشوند شیب غلظت KF‏ 
قفا py‏ و سراجم مقر بل تشاتا مقر Spc‏ 

اکرچهکاال‌های emt‏ در حال استاحت نقش غالب در 
Wy‏ تسیل ST‏ در لول غشای پلاسمیی سلول ای 
جانوری بازیمی‌کننده این نکته در مر ملول‌هایبکتری هی 
ga yy‏ نمی‌کد. ll‏ غشایی مفی‌در سلولهایگیهان 
gop y‏ تال پروون‌های sh‏ بت به رن ا لو که 
توس مپ‌های روتتی aS PP ag‏ ود مشود (شکل 


equation 2 Resting K* channels‏ لا 


1 one 
شیمی و فیزیک‎ dn TS ened a ale توسط‎ 
arma 

a 
E, ۳ ۱۱-۲ as 
۳2۳ " زا‎ ۱ ) 


در اینجا xt) 1-۱۹۸۷ call degree.mol)‏ گازها) با 
(NYA Joules/degree.mol)‏ و 1 12۳۹۳ cla)‏ مطلق در 
درج کلین) دما (pyrene otras‏ 
در این یربا + استه ۳ یت فلع بر ات 
۴ با cal/mol.V)‏ ۲۳۰۶۲) و [Nay]‏ و [Nag]‏ & ترئیب 
cle‏ سدیم در طرف چپ وراست در حال alle‏ سل به لور 
bb‏ به صورت سطح سیتزوی غشا نسبت به سطح 
en‏ ان مشود Se‏ خلت eS dab » op‏ 
ینجا طرف راست غشا)در صورت کسر و غلظت سیتوزولی در مخرع 
pS‏ قزر می‌کرد در HC‏ ده ۱۱-۲ به صورت زیر خلامه 


می‌شود. 


1 ae 


اگر ۱۰ -[,۱۵,](10] باشد نسبت ۱۰ بر CE‏ همان 
طور که در JS‏ ۱۱-۱۷8 دیذه می‌شود خواهيم داشت. پس ۷ 
ات 


با QA WV)‏ است. سمت چپ با همان سطع 

leaf نتب سست رات ا دعع‎ hie 
وهای *6 نوی اند وه وهای و‎ agile تر‎ 

(pls حالت‎ sty مشایه,‎ alae نفوذاپيرباشد یک‎ Nat 

یم (Ex)‏ نان میهد 

oy] 


روط سور 


مار Joly‏ اکتریکیغنا همین a‏ ات WV)‏ رای 
اخلاف ده ری در ای بنی! به سای Sb gd‏ 
چب یا سیتوزلی سبت به طرق راست منفی است (شکل ۱1-۱۷ 
بر خلاف یی که در ول یک bl phigh‏ بت به 


ulead cada NO gy 


تالغ در لول la‏ جنوری با یزان sob)‏ حرکت 
یون‌هایپتسیم از SA SUE IP‏ در حال استراحت بستکی 
ois‏ 

lah alt‏ سلولهای جنوری ای داد زبای 


i Remeron 


gil‏ ماع a) Kt‏ شکل تجربی ۱۱-۱۷ تولید یک پتانسیل الکتریکی غشایی به 
0 حرکت اتخابییون‌ه از طریق یک غشای نیمه راو ستگی دارد. 


mM ۱۵۰ MM KC fine سیم آزیشگاهی یک شا‎ aly ea — ol) onan 


Sf) BNSC‏ سل NaCI / WB mM KCL‏ سود 
(en‏ نا رده است. این نظهای وی به ترتیب با سیتزول و ون 
ماه ار pon gla‏ ملل سبت ب همه ها نویر 
ند (9) هچ بنیز دا عورنکد J SS hy‏ اکترکی 
9 باس سنج متمل به 9 ملل نب خاهد دار WISE‏ 
+۱۵( باب + () نوی شتا نها BOIS je‏ 
ip jhe ab oye‏ دا میشود در ob‏ تال بقل 
= شاک درتیجه ییاه وج مد ال با سل تست Egy‏ 
SEL‏ توس ee est‏ 

Sealy go jag Masa 


mais op ahs ee 


۱۱-۶ ا Saba‏ در سول‌های le Sl‏ تسیل 
he‏ دا ترس پوتون هی که در طی Ji‏ الکترون به 
سمت‌خارع پمپ می‌شوند وید می‌شود ان فان به پمپ CH‏ 
آلکترون در غشای داخلی میتوکندری شبیه بوده و بهطور PER‏ 
فصل ۱۲ بحث خواهد شد [شکل ۱۲-۱۶ را ملاحظه کنیا 

بانسل در طول غشای lady‏ سلول های بزرگ توسط 
مبکرولکنرودی که در داخلسلول‌افگفته ویک کرد مجع 
ular S‏ خاج سالی رل گرفته ال هیر اسنه ان دوب 


برع تا اي 


es‏ مات یه 
Some‏ 


جات 
یک پتاسیلسنج که قادر ات اختلاقت کوچک Jed,‏ را 

۲ ری fas‏ اد اشکل ۱۱-1۸ سل در SEB‏ 

aby ES‏ اتب سلل‌های bye ig‏ امن ی نکن در 

pele ۲۳ ۳‏ های عصی وماهیچ‌ای ln Jl‏ که از BB‏ 
رت JS ca Wb So‏ شدای را در بانسیلنشاییخود 


۱ تحمل می‌کند که در فصل ۲۳ بحت خواهیم کرد 
۱ کانال‌های یونی دارای یک نیلترنتخابی همتندکه از قطعات 
i‏ نافل غشایی محافظت شده تشکیل شده است. 


همه Cand coi la JS‏ به ون‌های ویهای ect‏ لد 

Nat میدهن مه یونهای‎ ge *>اجازه‎ GK? sl JUS 
Nat کنالهای‎ sino sai ولسته‌ند اجازهداخل شدن‎ byl « دقیقً‎ 
ور نمی دهند.‎ IK 4 ای ول شا به "9 اجازهورودمی‌دهندولی‎ 


Kee 


فک دیدن 


peda‏ و دای ns JSS‏ چندین مرک 
تنش قطات ۳ بر تخاب بون‌ها را حمایت می‌کند او YS‏ 
clase‏ مه قطمات P‏ به مان AVL‏ در همه کاال‌های 
پاسیمی شناخته شدهمشاهند وبا دیگرکانا‌هاییونیمتفاونند. 
دوم جهش در اسبدهای آمینهمعین در این قطمات. قدرت کانالهای 
UK‏ در pls‏ "8 از KY‏ تغیرمی‌دهد. و در نهایت اینکه 
جایگرنی P add‏ دریک کاذل ol SUK*‏ فطماتمشابه از 
کانلهای KT‏ پستنارن, یک پروتین کیمری ( به وج vag‏ 
استکه تخاب پذیری ی ay‏ *6 با وجودیونهاندیگر 
cc‏ می‌دهد spa ogi‏ می‌نود همه Kt cla JS‏ همان 
مکانیسم IK pla‏ یو‌های دیگر را فده م‌نند. 
بون‌های سدم کوچک‌تراز ون‌های بایان پس چگونه 
یک پروتین نی من ورد بنهای NA‏ مشود در صورتی که 
عبر می‌دهدقدرت فیت‌های تخاب وی درانل‌های 16 
ری تخاب از gh NAY‏ عمده ه کی نکبزلزنجره 
اصلی در اسیدهایآمین‌ایوایسته است که به صورت تولی 
010-70۳0 تا گرفه‌اند و در موقبت مشابه در قطمه P‏ 
oes gla US‏ شناخه نده فت می‌نود همان طورکهبون 
iB slash Kt‏ ایک مشود یک OS sind bal‏ 
است از دست می‌دهد و با همان شکل هندسی به هشت کربوزیل 
چیه Jace abel‏ می‌شود دو ند از وهای توس یاف درهر 
یک از aaa up‏ 9 کنل lly‏ می‌کند JSS)‏ ۱۱-۲۰۵ سم 
چپ رین بای gay be‏ هشت مولولآب ایک بون Kt‏ 
آیوشی شده shh‏ کم نیز اس و در تبجه نوی Sad‏ سازی 
نس کمی رای ور ینهای DIY‏ مور نیزاست. یک 
بین *۱۷۸دهیدانه بای Seat‏ به همه هشتاکسیژن Sein‏ 
رای ih ful, i‏ همان شکلهندسییون * :۱۷ 
که به طور طییعیتوسطا هشت مولکول آب aL‏ شدهاست خبلی 
کوچک peal‏ تیه بونهای *۱18ترجیج Sansa‏ شتر در 


آبباتیبماند این که ings Js‏ اتخابی شون و این 
il‏ فعال سازیبرای عبر بون‌های nai NY‏ ید است (شکل 
cas ۱۱-۵‏ رات 

167 می‌شود‎ wh سازی, تجح‎ Sd درارزی‎ DE! بان‎ 
هیده‎ lag Sige ay Vere مضری از‎ Na Sle 9 


1- Inverted tepee 


شکل تجربی ۱۱-۱۸ پتاسیلالکتریکی در عرض غشای 
پلاسمایی سلول هایزنده ال ادزهکیری است. Syl Soe‏ 
توا یک مد رد لو ینهای با لاد پیت کوچک ومایع را 
KCI Jp fo‏ ساته ینود ود SMB ple Sa Jb‏ ور 
ان رین Je‏ ستح رات نک کرد ینمی شود SI‏ 
مرجع در محط آبی its Ge pS eM‏ سنج به دوالکرود متصل 
است که در این مورد 101 ۶۰- اس هقی IDS‏ تسیل نیت 
می‌نود که ayy Se‏ در دقلملولقا گرد ار میکو رود در 
gle‏ بیقر برد hey a‏ مب gd‏ 


تعین ساختر سهبمدی JUSS‏ *16 باکترایی در بت نشان داد 
که چگونه ین tial‏ عالیبون به دست a ge‏ ماه NG‏ 
کانل‌های Naty K*‏ و Ca?*‏ نشان داد که همه این esd‏ 
iggy‏ از یک ial yoga Sha‏ کنو احتلاً شکل 
JG‏ یاقا یک نع کل پروتیی هستند 

کاثلهای باسیمی باکتری شیه به دیگر انل‌های IKE‏ 
Me‏ ی wl‏ مشاه ساخته شده ده به طرمتقرن در اطراف یک 
ip no‏ رش یفن (NAW)‏ هر زیر bh‏ ال دو 
ماریج آغایگذردهر Lt‏ (56و 85( و یک قطه ‏ کوچک است 
o> 33)‏ که a P ald‏ طور ip‏ در خشای دو la‏ تفوز 
می‌کند.درکنلهای * | jae‏ زیر وی هشت ماریج tll‏ اقل 
at‏ اوعد ازه زیر وه یک «چادر MA gun‏ تشکیل 
می‌دهند که یک حفره پر شده از آببه نام دهلیز در قسمت وسط 
کال تدکیلمی‌شد که نیم از سر آن بین غشا توسه ی 
Jae athe‏ لوپ تسه یه که قسمتی از P ab Jap‏ هستند 
ae gal AS‏ وم رادر نسمت Suh‏ از حفه در Seip‏ 


۱ اراد 


وص مر ها 


شکل ۱۱-۱٩‏ (شکل رنگی) ساختار کنالهایپتاس 


درحال استراحت باکتری استرپومایسس لیویدانس همه پرتینهای IS‏ 163 
ترمرهییثامل چهرزیراحد مشبهند که هر کام زد بیج lil‏ محافظت شده گذرند از عرض غشاتشکیل شد اسف که به Abi po‏ 53 و96 
pe a‏ )2( همچن دای OS PS‏ با طه ری است (pips)‏ (2) کی ار رده هط nol lb‏ ری لیدی 
نان ده Ae la BE S(O) sala‏ ادا اجب و نی بای خرچ al‏ تشن اه ات قطه 8 نیک سل 
لاس زره و spon‏ فا 5و 56 تس یخن ها یک « کنر "خی روی J‏ دهد i a‏ عفر اسر 
Sige‏ ودری یک yb ll aaa‏ یک لوب توسعه Sail‏ به داخلبریکترین فسمت Shay opr‏ دار هتند که یر SLL ce pl‏ 
میهد ان یلته *6 (کرهای وی اجه ee‏ وب pt wala‏ یهد AB‏ ره Maegan i‏ 
بخش دال بای gill‏ 30 سر شه ات SUMMED»‏ میم دی اه در مخ ap a‏ خاصی از وه میشون دی 


Ali lah I logge‏ هستد که دربنجا تشن ده نشدلدودر فسل ۲۳ بحث خواهدشد. 


هی مود لی BU ojala‏ تاه ادتبا 
fate‏ که خر عمومی فا 
کال ال ماس 

احتمل می‌رود که اد فلتر در Ga cola JUS‏ دزی 
کوچک هستند که بهیون‌های *۱۷۵ دهیدرنهاجازهمی‌دهد a‏ 
اکسین‌هی کول Ste ah epi‏ ی Sine Son‏ 
SK‏ شده رادفعمی‌کن. LI‏ هنوز هیچ ساختار gin a‏ از کال 
Nat‏ موجود تیست. 


رهای انتخابی بون در دو EF‏ 


عنیک عه -نگهداری اجازه 
طریقکال‌های کی می‌دهد 

ag ey اقب‎ ine gS نک‎ Ss 
منفرد می‌کند رین‎ i وهدایت ین از یک کال‎ li شدن,‎ 
عرض یک گرة‎ BEL Bb بون‌هابه مت‎ Sp تکتیک‎ 


sxe:‏ حرکات سونی را از 


1 Turret 2. Patch clamping 


C2*‏ مشابه فلا از یون‌های دهبدرانه +16 کوچک‌تر هستند و 
نمی gh Gash‏ ماب هی ایند یخی Py‏ 
دهد رین نژییشتری بای جا کین آب ار * 1 آوشی 
نسبت به K*‏ مورد نیز استد 

جدیدًمطلعات کریستالو گرفی GLX andl‏ می‌دهد که کنال‌ها در 
Be‏ با و سته بودن رای ون‌های نسم در دخلفیترهای 
تا اند بدن ین بون‌ه JIS‏ خود راز دست 
می‌دهند تصورمی‌شود aay‏ در موقیتهای اوآویا ۲ و؟ 
هم حضور BALD‏ وهر دام تومط Slt‏ کرو 
bb‏ شوند[شکل ,۱۱-3۰ چندین aK? op‏ ور همزمان از 
de‏ کل حرکت می‌کند. در راقعی که بون روی سطع 
pads‏ که نا حودی از یک نها را وش کرده لت be‏ 
ih chp Vendy Jib sas‏ ون که در cele‏ 


به موقعیت ۲ پرش می‌کند و دیگری که در موقعیت ۴ است SBS‏ وا 
نرک می‌کند. 
اگرچه وی اسبدهایآینهقطه Kt ۱۸ * sb JUS pP‏ 


i ie gt 


«شکل ۱۱-۲۰ (شکل رنگی) مکالیسم انتخاب و انتال یون در 
کسانال‌های پستاسیمی در حالت استراعت. (0) شکل‌شماتیک از 
SNA 9K ase‏ لول و حنه یک کال *>آیوشیشدند 
همان عور که ین‌های* از ریق هی Se ame ged‏ 
Llane‏ موکلهای با دست می‌هند و در عوض با هشت 
talon oS oie‏ هم ASU I ee Sipe‏ ده 
شده است و آنه بخشی زسیدهای al‏ حاغت شده در لوهای آسنر 
کننده کال در هر dane Sof Na clay aca aded‏ لاب 
مواکلهای آبنمی‌تواندبه yb‏ ال ciel Sat‏ کل همه 
شود ورن از طریق ال به رت عبر مین (0)نقه ناکم 
اون Ain SJ CVE SS Sb‏ اه اه eo‏ 
است عبر LE At SoM Ags lan) Kage‏ 
میهد تهادو زين زر fp 4 SiS sal‏ مورب متفادیکدیگر 


شان ده شده است. هر بون *>آکهبدونآب‌است در ahd ob‏ 
تب با هنت ام کین ahs) Jan‏ قرب آترکند کل by)‏ 
از ریک از ۴ زوا ne‏ میهد ye an‏ هشت ام 


gS ae شه‎ 


pd (9 مود‎ Sd Ul 
پم از طریق کال عور‎ sage متیرات که‎ el yan 
حرکت از سمت ازولاسمی کال بهطرف دخلء‎ Mee می‌کنند در‎ 
شده که با هشت موکول آب پوند درد ین تميم در‎ gl ون تسم‎ 
ویک بون نسم که به لور‎ Bl lb موقیت‌های ۱ و ۳ در درون‎ 
KP حرکت‎ So آپوشی شدهاست در درون هلیز دیه می‌شود در‎ LIS 
Vee میک و‎ hp دا‎ cane هر پونی در حالت ۱ یک مرحله‎ 
تشکیل می‌شود. رن در حالت ۲ بون‌های *16 در سطع اگزوپلاسمی‎ 
دست میهد نی که‎ jap TInt کل چهار نز‎ 
حرکت مین ویو موجود‎ cat tig در حالت 1 درموقیت یک‎ 
Tele هنم رفتن از‎ aS php ۴ درموقعیت ۳در خلت | ه موقیت‎ 
دهلیز اج می‌شد وهشت‎ shat موجود در بویت‎ KP هلت‎ 
آیوشی‎ RY یون‌ای‎ Soc موکولآببه دس م‌آود. د این‎ 
Seek وهای‎ Bad با شدهحرکت می‌کند و‎ JUS شدهبه ال‎ 


Boy‏ برمی‌گردند. 


غشبی sy}‏ مد چران Sil‏ مر از بای فظ تسیل 
غشا در مر وله شده )8( ile Sip‏ می‌شود S52)‏ 
۱۱۸ بای نا نی Sl oon‏ و نگهداری تسیل 
غشادر حالت ثایت,اخل شلن هر oy‏ میت [مثل یک بون Nat‏ 
Jab‏ سول ار ME‏ موجود در قسمت وصله bibs‏ 


نیو خر یک نلک مایا( 


۱۲۲ ۰ Rereeenrerencean eg Ea 


SED‏ تجریی ۱۱-۴۱ جریان جاری شد ازیین 
کانلهای یونی‌تکی به وسیلا تکنیک ASE‏ 
نگ‌پداری قابل اندازه‌گیری است. )0( یش 
tle)‏ باه ری انازه‌یری جریا جاری شده از 
ste JUS hi‏ بونی تکی در غشای بلاسمايی یک سلولٍ 

SHH HHH HEDIS 
Sas poe که با یک‎ hy Seo ise pede 
هاینندهجین بر شده اتب مکش جزشی ای‎ 


ea gpa, 


کی ون سول کتک 


ale‏ 4 کار مود نک آن با اعد 
alae‏ ها بل یک یا دادکمی کال re‏ 
al‏ م‌پوشن. یک دستگه بت فلوی Mabe‏ 
طریق pla‏ نسم وسله شده ای پلاسایی 
دزی مین (b)‏ مکوگرفنوریاز لول بدن 
یک عصب کشت شده و نوک یک پیت وصله ده که 
دای سول pal‏ کردهاست. () Abe JI‏ 
Ses‏ تک -نگهاری ang‏ جداشده اوه 
رن شکل بای تام ارت Sess‏ نی 
مختلف و حل شوند‌ایی Jeo‏ هورمونهای خار 
سلوی وهای CAMP a he Js a‏ 
دا الی bate eet?‏ بوی لها هستند 


سل وق له ددع وهای شا 
وق ساب باه وی ی ود 


عم 
& 


a 
ue, 


وصل هی جدانده زست ghey page‏ دش زست الب خارع 


Joy oho‏ شدای سر .اه ری رال شود ال سل 
دی ای وم ما ده ...زیت ای Sie Goes‏ 


Bab شکل تجربی ۱۱-۲۲ (شکل رنگی) بون‌های جریانیافته از‎ ٩ 
sou eae ee eae کانل‌های *2 تکی با ردیبی نکه نگهداری قابل محاسب‌اند. هر‎ 
PY as Jet یک‎ ote به سمت داثل - خرع دای سای‎ dey 

مین جزنی مر alld Cole a‏ وسل مین کرو سل 

محتری |96 است پالس گذرای hy‏ اکتریکی با ود (PA) sel hap‏ به صورت cll‏ بزرگ رو به ین ثبت می‌شود(فاش‌های gL‏ بینگر 
از بودن کال سبمی و 5 Gu jp ede day‏ نا cal‏ مین جیان از ری یک کالب VPA‏ 
از af,‏ امطره»«۵عا + gall (Fue CIS \e*ns) x10" molecule/mol)‏ = اکولسب (2) ار در هر cabal‏ این جربن یر 
با حدود ۹۹۰۰ بون JUS» Nat‏ در هر میلی ناه است 


۱۱۰ آپراست, 


— oy doe its 90 


Jo‏ استاح کت است بسته شدهاست. yl‏ ونمیت سای 
گذرایجریان در طول WEE‏ سدیمیتکی با و میس 
میب همچنن هر کالب طو رال ایا لته می‌شود در 
لین lay Jad‏ نی که یک لباز فست و Mog‏ در آن 
جریان مییبند ال نعین است. بای sta JS‏ اندزهکیری شده در 
شکل ۱-۲۲ جریا دود ۱۰ مین op‏ 5( هر هکل درهر 
یاس که یک مق تیک ری SUS‏ بونی اس ABI‏ 
Shs) gl lacy Job p NaCl‏ به یرون KCL Ugo‏ 
کرد لین oh‏ راد HAUS Jb‏ یبرد تصدیق یک که 
هط ag eK 6 ha clay‏ دیکری نیت مرن 


کانال‌های بونی جدید می‌توانند توسط ترکیب بیان تخمک و 
OES‏ گهداری تین ویگی شود 

کلون‌ساریژن‌هیی که le‏ بیماریهای اناد و یی 
eal bal pp} ly‏ شنامیی SE lags‏ برونین‌های 
Ja seta ls‏ ۶۷بروتینکانل Secale ate KY‏ 
اه بای ین 956 بروتن‌هارنویسی از یک CDNA‏ 
کلون شده در سیستمی با سلولهای اد استتا MRNA‏ مربودله 
نوی شود زاين 0161۸ تخمک قوباه ناه ریهای 
نکهنگهداری در پرتین ES‏ که Lae‏ نت شدهاست آغلب 
شان‌دهنده عمکرد آن است JC)‏ ۱۱-۲۲ املاحظه کید)این 
ویر مایب ola gh‏ فد است زر تخمک قورانه هط 
طییی هیچ IS ang‏ را در ltée‏ بان نمی‌کند رین ها 
J‏ تحت Lz pascal‏ حضور ردب Mage‏ انز زرک 
تخمک lly pl yd‏ نکه .تدای از نظر تکتیکی روی نها 
مار ات تا ان که lage gy‏ کوچکنر ام ود 


انرژی آزاد (۸6) به وجودمی آورد 
همان SG fo‏ شد دو نیو در حرکت بون‌هااز طریق 
pig gle‏ انتخاییتأثیر ان yy‏ شیب CM‏ ون در 


عرض LE‏ جمع ان Slag‏ لید ریک جهت یا در جهتهای 
مخالف iS or‏ یب کرو leet‏ را هوجو یود بل 
محاسبه تفبات نرژی all‏ ۵6 مرتط ال هر بو از Seb‏ 
یک غشا نیز دارم که سهم مستقل هر ALS‏ از Wage‏ رای شیب 
لکتروشیمیایی بحت کنيم. 


40 ره 
Zo‏ | 
ae‏ 

8 9 


شکل تجربی ۱۱-۲۳ سنجش ین تخمک در ماه See‏ 2 
طبیعی و اشکال جهش یافته یک پروتئین OLS‏ مفید است. یک 
فولکولتخمک WL‏ در اد نما ADL pie‏ 


وگل Spin Tose‏ ویک تخمک خرن قی ماد وز 
Sue‏ ریز ریق MRNA.‏ 518 رین ای ان کل تحت 
tlle‏ یود 


اضافه شدن یک Bb cyl‏ سیتزول Se‏ میشود. یک 
تاه Sol‏ داد لکتونهای Lie)‏ مود نا رای 
مونهکردن وهای دح ریخ Lat gla Je as‏ 
ری ah‏ هو مدکوس خروج هرن متا سول 
سل یک بون (KY‏ توس پس گرفتن یک ارو از sis‏ 
SSE opie sen‏ تک ری یوار همه لها با 
وصه‌های غشایی Lo‏ شده ستفده شود و cl‏ مود و غلظت‌های 
یی در جریا وی ape oll‏ (شکل ۱۱-۱۳ 

dy‏ تک نگهداری در شکل ۱۱-۲۷ نشاندهندهاستفاه! 
این SSS‏ برای lan‏ خواص کانهای سدیمی aly ay‏ 
ipa‏ ای پلاسای سللهایاهبچهای ات همان pe‏ 
که در فصل ۲۳ cou‏ می‌نود این کاثل‌ها به طور طبیبی در 
sb‏ ماهچهای در sell yh Soya Jo‏ تحریک 
عصی از gb lat igi‏ مهچ LAS pS‏ 
یک کال *۵ است در یک ولازی که کم J‏ نای در 


J‏ ون‌ها و وکول‌هایکوجک از غشاء 


در عرض غشاهای لاسمییتعمسللها apy‏ اد 
# در سلولهای lg‏ پتانسیل غناء در بندا توسط حرکت 
وهای sige KY‏ از ین کناهای *16 aoe‏ خر 
سلول ایجاد می‌شود. برخلاف بسیاری از کانالهای یونی 
دریچددار که فقط ply a Gal‏ متددی با میشوند 
iQ yl‏ *16 غیر دریچه‌دار هميشه jb‏ هستند. 
# در گياهان و قارچها:بتانسیل غشاء توسط بمبهای 
برتونی وسته به SATP‏ بوتوها از یتوزل gan ty‏ 
Se gy‏ پم می‌کنده اعد می‌نود 
# کنالای Kt‏ به صورت چهار زیرواحد مشابه همایش 
Sage‏ هر کم ls‏ حاری و دپیآ کنر غشایی 
حفافلت شده و یک بخشی غرمارپیچی SP‏ منفذ یون را 
می‌پوناند و pl ld‏ | تشکیلمی‌دهد, hg‏ 
* ویگیبونیمروط به بروتی‌های LK! Sis‏ علت 
عملکرد هماهنگ انتخاب,ذبری بون با اتمهای اکسیژن 
Joys‏ اسیدهایآمیه در بخش‌های P‏ میبند که نرزی 
فمل‌سازی عبور اتخایی KY‏ | در مقایسه با tage ple‏ 
Gol‏ می‌آررد (شکل ۱۱-۲۰ را ملاحظه کنیل 
8 تکتیک‌های تکهستگهداری spell JENS‏ حرکت 
نها از مان یک کل فرهممی‌کند بای تعین هی 

WJ |‏ ارت پامهای مختف برروی فعالیت آن نز 

| استفادهمی‌شوند abo Wal, ۱۱-۲۱ JS)‏ کنیا 

| 8 قناویهای DNA‏ نتکیب و دکنیک‌های که هداری 
بان و تین Say‏ عملکردی بروتیهایکاالی در 
اووسیت قورباغه gals‏ می‌آورند JS)‏ ۱۱-۳۳ را ملاحظ 

(es | 

| 8 شیب الکتوشیمیایی در عرض غشای tan‏ جهن 
حرکت Wey‏ از بان پروتنهایکانلی at‏ مي‌کنند. و 
and‏ در ایجاد شیب الکتروشییبایی دخیل است که عبارتند از 
پتاسیلالکتریکی غشه و شیب لت بونی: این دونیرو 
ممکن است در جهات مشابه با مخالف عمل کنند (شکل 
۱۱-۴ را ملاحظه کنید 


IR‏ هم oli‏ نوسط اقل‌های هسووناهصسو 

ATP مطرفکنده‎ Gln sie تب که‎ dS تست‎ p 
شیب غلظت بونی در عرض غشاهای سلولی تولیدمی‌نند و چگونه‎ 
ey وهی ال بوی زان شیب‌ها ری ایجاد‎ 


فسل ۱ 


بای لوف INA‏ سمت اجب Jb‏ سول حرکت se Sao‏ 
ay all ipl‏ ندهاز تیب غلظت *3به ype‏ زیر بدست alge‏ 


RT In‏ عون 


[Naja] i) 


pce»‏ از روم که در کل ۱۱-3۴ تشان 
ons‏ اس که هط یی ing abe shee?‏ 
وجود ارند AG‏ تغیر در نرژی آزد است که به شیب MELE‏ 
بستگی داد وق آن Keal‏ ۱/۲۵- بای اتقال یک مول یون 
*2 از خارج بهداخل Jos‏ است لته با فرض این که dealt,‏ 
le St‏ وجود ناد وچ ند ge sip‏ است وباعت 
Sp sel‏ خر به خودی * :۱ به ال سول می‌ود 


از تسب Wek Sl‏ مور 


ipl,‏ زاو 
زیربه دست می‌آید 
(vs)‏ 
دراینجا cab‏ دی و 8 پتاسیل Sill‏ شا است. کر 
Eom‏ بس AG‏ ینی تیب نرزیآزاد که بهپتانسیل Lee‏ 
Som‏ درد ۱۵۵1 ۱/۶- بای Ja‏ یک Spo‏ بون * ۱10 از BB‏ 
Job ay‏ سلول cul‏ لته بافرض این که شیب clk‏ 12 وجود 


ash cal‏ از Sob‏ این دونرو در حقیقت روی یون‌های 
*۵ کار نجامم‌دهند. ۵0 JE‏ جمعدو مقدرجزشی است. 


۳۸۶ Kealimol 

gal‏ مثال شیب yNat Chale‏ پتانسیل الکتریکی غشا به 
طوبار د کل ال Shake NA" aay‏ از ای که 
۰> ۵0 است حرکت به سوی داخل یون‌های ۱۵٩‏ از نظر 
Sud‏ اکن یذ استه همان رک در Sad‏ بدی 


coe‏ خواهشدپروتیهای Silom‏ یی ازحرکت رب داخل 
Na‏ رای توت حرکت سرلاییدیگر نها وچنین نوغ 
مولولکچک به داح با خرچ ملول‌های se‏ فده مين 
حرکت مطارب J‏ نظر کی و سم بنهای * از طریق 
کانل‌های Nat‏ در unity ay‏ عمل در سلول‌های عصب و 
ماهچه نقش محوری دارگ در فسل ۲۴ بحت Seth‏ 


کاالهای بونی ne‏ در بچه‌دار و پتانسیل استراحت: 
| # یک پتنسیل الکتریکی متفی (ولتز) در حدود MV‏ + 


oe 


Pi سلولی و‎ ics | ۰ | 


لین هسوییکه به * ۵ می چسبند ایدهای آمینه وگلوکز 
را بر خلاف شیب غلظت بلایشان به سلول‌های جانوری وارد. 
می‌کند 

بسیاری از سولهایبدنگلوکز اد جهت شیب soll gl‏ 
از روتینهای SGLUT‏ این تال ا تسیل می‌کن از خون 
مرن بان ال سول‌های eae‏ بل lel‏ که وکوک 
آستر م‌کند و Sg‏ نز به رو لک از امن روه ی 
تشکیل انا بر خلاف شیب غلظت ew‏ با درد ین قیل 
سلول‌ ااقی همسویی که و سدیم و یک لوگ امتقل ge‏ 
cal tiny Sli ya il‏ که ورد یک مولکول 
Soh‏ ربا وود و Bg Hae Nat og‏ 


INA pat $B ou 2NO nt Sin 


کنی, id‏ نژی آاد بای هم اقلی ۲ بون NAT‏ و 
یک مولگول لک میدب صورت زر نوشته شود 
ory‏ 


are‏ اقا ¢2tin‏ یمود 
ی [soul‏ 


رن AG‏ وش کلی جمع تیبرت لزید وید شده 
ترس شیب نت 48 ایک مولکول 
غلظت * ۲۱۱1۵ ice ۱9۵ gy‏ شده‌است) و تسیل op LSE‏ 
Nat‏ متتقل شده‌است) است.همان طو رکه از شکل ۱۱-۲۴ وانسح 
است انرژی abl‏ رها شده توسطا حرکت Nat‏ داخل سلول‌های 
ging‏ در جهت نیب الترونیمای‌تن دی نی ip‏ 
(AG) sh‏ درحدود ۲/۵1 برای‌هر مول Jit Nat‏ شده است, 
بابرین AG‏ برای تال دو مول Nat‏ به سمت BD‏ در حدود 
6 است. gl‏ نرژی زا gta‏ در رود سدیم JEL‏ 


Je‏ شده است) و ثیب 


سربالابیگلوکز که فابندی cate AGL‏ است همره می‌شود و ما 
ole‏ شیب نت سدیم که در Sb‏ کت j‏ خزج ست در 
eSB) bli‏ که ite‏ می‌شون با درک امن انیت که در 
خلت تعال بای ورد لک هل ده با سدیم oH‏ 
ih Sd‏ مقر ری ورودسديم دم ۱۱۳۷ و 


لا است. 


WS ayy تاه‎ 
1- Cotransport 2 Coupled 
3. Symon + Antport 


fas‏ در عرض lp ap wd MLE‏ قسمت 
می‌خوميم بیيم چگون spl li ln BU‏ 
شیب‌های Lt‏ الکتریکی و Ce‏ بونهای VHT UNG‏ 
برای تقویت حرکت سربالابی مواد دیگر استفاده می‌کنند که این مواد 
شید یک ملکل ی ثل گوز ایک امد آته با یک یون 
متفوتباند (شکل ۱۱-۲ را ماه ند بای ال از نار 
SG‏ حرکت on NOY om‏ وال ها لول از ریق 
غشای پلاسماییکهبه وسیله شیب غلظت و شیب Ig‏ خشایی پیش 
مرو |شکل ۱۳۹۴ لاح کید مطلوب بود و ah‏ 
حرکت مولکول‌های انتقلی (مثل گلوکز يا لبزین) برخلاف شیب 
غلظت‌نان همره نود یک شکل مهم ان هم تال( زمانی 
آست که مولکول نمی‌تواد به تهایی حرکت کند و حرکت دو مولکول 
با هم ial‏ جفت تد؟" است. 

الهای هقی hagas‏ مشترک Sich Sl‏ مل 
وهای Bb gy ye GLUT‏ باهتهای ساخاری 
gb slewing LS ine‏ ععل مین و 
batt‏ ساختمان فضایی چرخه‌ای را در طول نتقال babel aay‏ 
ی li gl ate‏ تک که تاغل در جهت شیب CE‏ 
راتس کرد ونر al an Suid‏ مود درحالی 
که هی هم ای نرزی یک واکش مطلوب جفتشده امه 
می‌کندت gh‏ ال مولکول‌ه رب خلاف شیب غللت مق 
کنند. 

By‏ وله نتقای ویونهای هم ال د یک جهت 
حرکت کنند راد تال هسسو "نامیاه م‌شرد و وقنی در دو 
جهت مفوت حکت کند SNP‏ ال اهسو( امد یود 
JC)‏ ۱-۲ را ملاحظهکند. بعضی همانلگرهاتنها یو‌های 
میت JE (p86)‏ ی‌دهد در ی که Sly had in‏ 
متفی (ol‏ را متفل Se ih‏ سل مهم از یک ناگ 
کاتوی دهد opal‏ *4* ۱۵ استکه slog?‏ 
lees‏ حرکت باورود BINA‏ اتکی othe‏ 
است همره می‌شود. lee‏ از هم انتقلدهنده انتقل‌دهنده آونی 
AB‏ ات که ماه یک به یک و 1460 راد عرض 
غشای پلاساییکالیز ین ما دیگر a ican‏ اس 
حرک کون وین باهمهسن. la Ign‏ هه by‏ 
شام باتری‌هاگاان و جاورن وجود دنر رین قسمت فلت 
pte Slag‏ نا هسو gels Lig‏ رکه از نظر 
یزووزیکی tr ale‏ م‌دهیم. 


هشده در 


55 رش‎ seas 


لد 
ma na" Ee oe‏ 145 12۷ 


he 


ton 


AG, = -145 teatimet رود‎ = 181 ۵۷0 


ینتب 


Ap یر یزیر‎ 
۳۹ Nee 


۵6-۵6: + م۵6‎ = -208 kealmot 


رخاف شیب ite Ce‏ نود 

شکل ۱۱-۵ جرا لتاق هسوی $8 / +۱۷۶ 
زا رسم 8S‏ استه ان pte Je‏ رات ساختمان‌فابی در 
پروتبن. مشب eal‏ که در اقلتکی م GIUT‏ میدهد 
است این توت که اقل کی ot js‏ هم ال ند (شکل 
۱۱-۵ لاله fa‏ ین شدن همه ae‏ مین 
ohn‏ خاج موی اه ون تفر ASL‏ 
S.J‏ مور یات ln‏ ود شدهبه متا سمت 
es‏ سس aps Je a‏ عم ال زو بن‌های 
مدیم همه نده را تشمن Sip‏ 


ساختار Jil‏ همسو در باکتری‌هانشان‌دهنده مکسانسيم بسیوند. 
شدن‌سوستااست 
هچ SL‏ سه یدیا J‏ موی سدیم در سنا مین 
ده ات امسر squad Bi yg‏ ای 
Je Mal St 9‏ توجهی در مر عم bil pan J‏ 
کرده 5b cad‏ همسوی ۱۰/۵/6106 TNA)‏ شکل ۱۱-۲۶۵ 
نان ده شده است که ای ۱۲ مرج ای گرند از غا اس 
jb‏ ین naa‏ (شماه ۱ و ۴)قطمات غیرروی در lee‏ 
gd Sah che‏ ملپید 05 LSS et‏ می‌دهند 
ریشههای cole spl‏ که در ند شدن لوسین و نو بون 
مدیم رک tan‏ در فسمت مینیقطات نار از غالا SS‏ 


yet soya ۱-۲۶ yea 4‏ عملکنده روی 
یسون‌های Nat‏ حرکث یون‌های "1 از طریق غشای 
ey ayy nan pla‏ جمع دو نوی مز نی 
شیب خلت بونی وال اکریکی غشا صورت Dobie‏ 
غلظت‌های تپیک ۳ ۱۷۵ در اخل و خاج سلول‌های sing‏ 


ای رها سلاو چهت حملمی‌کند و NOT lay‏ 
سمت fl‏ که زر رژکیمعلوب است AS. g chp‏ 


= RT In لنگکنل‎ shea) 


[58 out 


وتان دحا یل se ۳۰۰۰ fbn‏ 
کرد publ‏ جرینبه سمت داخل آمول SNE‏ غلفلتگلوکر 
Bb‏ سلولی اتلد Sade‏ ۳-۰۰۰ با رت ار SLL‏ 
خارجی اسن. گر نها یک بون سدیم ایک GIS‏ ورد می‌شد 
l(AG=-TKealimol)‏ نرزیموجود igs Cully ye‏ غلطتکلکر 
(خاج > [sb‏ حدود aS aly py Ye‏ رین aan‏ شدن 
تلد SUNT gy‏ لک kag‏ ناثل همسوی لوسین 
۸۱ (-۲به لوا bal‏ میشود تا joer Stl‏ بای از 
CME 4 cil, HIS‏ خارجی آن اباشته ندب این منی که 
Seo‏ خلت لک pho only‏ تشک JI‏ خی کباش 
می‌تواندباکریی با بهخل سلول‌های آستر کننه 
Bb pe ipl ghd‏ هسوی کوک INET LY‏ 
ole geet io‏ با دوتهایی ")ول باشد که Jab a‏ 
SG ty Socal A eg pie‏ که شده تا 
حاوی ۵ آلاماریج Bb‏ غشایی با > اتهییفقط می‌تواد به لور 
مستقل Na*‏ راز طریق غشای بلاسمایی در جهت شیب غلظتش 
aS Jie‏ ری ین فسمت از موکول عملکردی abn‏ بایک 
اقل تکی گلوکز است. قسمت N‏ انتهابی بروتتین شامل VR‏ 
ماریج است که نا به مراهی NAY‏ متصل تده درد تا کلوکز 


شوندوز 


28 de زیستشناس‎ 


کر mas‏ ود 


۳ 


۱۰۷/۰۰ 
2 


Renner 


۲۱۰۰۷ 


J 11-10 Js AM)‏ قبل She ANG gpa BU lp ed‏ *۱0 کل به اما ای که دای 


امتصل است به po‏ گرا ples‏ 


gh gre‏ هسمت خاج yg RS pe {aos ips ean‏ سوت 


می‌شود و قدر با تفکیک در داخل هیچ Jao‏ نبسث [مرحله )در (Dap)‏ پروتشین به صورت یک ساختمانفضابی سوم با محل‌هابی به سمت داخل 


فرض SSE ag ye‏ پوند * ۱8 و لور به دخل یز by)‏ 6ب پوین اجه برکنت بهساختن‌ضایی ای به Cae‏ خارعمیده 


slat‏ (شکل ۱۱-۲۵ را ملاحظه کند! در این پرتلین pa‏ از 
یک ساختمن‌قشایی با محل پوندی در سلح اگزوپلاسمی به 
elds‏ با محلبیندی در سطح oud Syne‏ شدهاسته 
اقل ناهمسوی "0۳ که به *۷۸|چسبیده است *082وا از 
سلول‌های باهیچه‌ای قلب خارج می‌کند. 

در سسلول‌های مساهیچهای قسلب. JL‏ ناهسوی 
3/۵۳ بشتر از Ca? ATPase‏ قباً بحث شد 
وجود درد ونقش اسلی در نگهداری cle‏ کم Ca‏ سیتوزول 
بازیمی‌کن وا کش S dash‏ با اسطه ان قلناهمسویکانونی. 
وسالت می‌شود را Alyce‏ به صورت زیر نوشتد 


۱ BNA + Cay? * 


توجه کید که og ۲ Sp‏ "۱۸ بای تلبدتبروی Spe‏ 
خروج یک on‏ **:2 از Sige‏ مور نژ است. در Sige‏ 
۸و در من خبط خاج سلولی 
[Ca (۲۱۰-۸‏ است که یک شیب بیش از ۱۰۰۰۰ syle‏ 
برقار است. در همه سلول‌های داهیجه, الا رفتن غلظت Catt‏ 
سیتوزولی در ماهیچه قبی شروع‌کتنده قباض است. با کاهش 
2۲ سیتوزولی عملکرد نقل ناهسوی NatiCa*‏ قدرت 
انقباضی ماهیچه قلبی کاهش می‌یابد. 


ATPase‏ ۱۱87/67 در غشای پلاسمایی سلول‌های 
ای قلب مانند دیگر سلول‌های بدن شیب غلظت Nat‏ 
لازم برای خروج Ca”‏ توسط ناقل ناهسوی CaY‏ که به 
Nat‏ چسبیده است را Sou!‏ می‌کند همان طور که Web‏ 


مه 6 بری تال وهای Gl‏ ده مشود 


[همان gh‏ که بای ار همه لکز NBT)‏ ۲ در شکل 
۱۱-۲۵ نشان ده شده‌است.) و در ساخار سه بعدی فضایی تزدیک 
همدیگر گرد ین شانم‌هدکه همراهی سوبستراو ون 
isl‏ در این lens Jab‏ از هت اقراً جهت برهمکنش‌های 
Sib‏ سوبسناه است.به لاو یکی از وهای سدیم شاه 
یک درشکل ۱-۲۶۵ ۱ هروه bp‏ وسین مت شدهمتمل 
می‌شودونشا میدهدچگرهپوندشدن سدمولوسن باه جفت 
می‌شون. هر یک از دو yp‏ سدیم به شش انم اکسیان مت 
می‌شوند. رای مثال سدیم یک همچنین به اکسیژن‌های کربونیل 
ی اکسیزنهای کربول و اکسیزن 
هیدروکسیل ترئونن) متصل fe ose‏ اب از نظر هم 
bol uss! I yale‏ سدیموجو ناردو همچنن 
le‏ بای یون‌های et SIE SKY‏ است |شکل 
pe San al ۱۱-۲۰‏ بو‌ای ete‏ یاه بأعث 
آیوشیآپا شدهاست از دست داد وه قل متصل seeps‏ 
شش انم اکسن با شکل هندسی مشاب Jae‏ می‌شوند این عمل 
رز ibe‏ بای ین شدن بون‌های سدیمکهش داد و 
gle‏ می‌شود که بو‌های دیگرمثل 


یایند 


یک طرح دقیق از ساختاری در شکل ۱۱-۲۶ شانداده شده 


چندین اسید آمینه انا 


سیم به مان سدیم یود 


است که پیردبون‌های سدیم و لوسین به صورت مسدود شده است. 
atl sil‏ وروی به معط gs abl‏ 
سول با ستولاسمی مت ون lb‏ در tk fh‏ ری 


ین iy lpn‏ ده آنه در مره یی ال به ام 


aad‏ ۱۱ - تال ون‌ه و مولکولهای کوچک از غشاء 


(be 


Lp (0) Agu mains SAPNA Laws هسوی‎ BU gam alg (۱۱۰۲۶ aE) 


وین 929 بون مدیم ویک بونکلری به صورت مدل OPK‏ ترنیب در قسمتهای زرد ارغونی و jr‏ تشان ده شده ات سه اریج hy lll‏ 


غشاکه به NEF‏ وس چسید‌اد برنگهایقهوای ی نی a‏ دهدن ()چسیدن دوبن مدیو ای کین کول زجره 
al‏ باکستنهایکروکسل زتجره SL db‏ قستی از ماع ی )۸ تج هد ان مه اس J Set‏ هی مدیم 


چندین اقل هم انتقالی ۲11 سیتوزول را تنظیم می‌کند. 

محصول ملسم غیرهازی که سید لا کیک و محصول 
waite‏ هوازی آن, 60 اس که با ۲1:0 ترکیب شده و اسید 
کربیک (1:60) را تشکیلمی‌دهد. yl‏ سید ضیف تفکیک 
شده و محمول آن بون‌های HY‏ یروتون‌ها) است. اگر ابن 
پروتنهایاصافی PH wipes is gj)‏ سینوزولی lap‏ 
il‏ می‌کند و عملکردهای سللیبه خطرمی‌فن. و نع بروتین 
J‏ هم ls!‏ بهحذفتعددی از روتونهایاضافی که در طی 
pad‏ در سلول‌های جنوری تلد می‌شودکمک می‌کنند. کی از 
از آنهانقل ناهمسوی 2*۲100:61/( است که یک یون سدیم 
shal,‏ با 1160 ورد aS.‏ و در عوض یک ie‏ را خرچ 
می‌کند. یم سیتوزولی کرتیک ادا تکیک یون‌های HCOy‏ 
به 0و بون OM‏ (هیدروکسیل) ای ی‌کند 


(YU)‏ هم به کروه کریوکسیل لوسن (yi) Kl‏ متصل می‌شود 


ذکر شد مهار NaT/K* ATPase‏ توسط داروهای golly‏ 
دیگوکسین لت *16 سینوزولی اکاهش می‌دهد و همان طور 
که در نج مناسب استبهطورهمزمن Nt‏ میتزولیکاهش 
می‌باید کاهش شیب الکترو شیميابي Nat‏ عرض Lb‏ با 
می‌شودناقل ناهمسوی Ca*‏ که به Nat‏ چسبیده است تعایل 
کمتری a‏ افای تقش داشته باشد در نتیجه بون‌های *622 کمتر 
خارع می‌شوند و خلت abe Sl git Cat‏ و باه 
می‌شود ماهیچه هلر قویتری منقیض شود. وهای وین و 
دیگوکسن به طت قاشان در افزایش دادن نیرویانقاضی 
عضله قب که ATPase‏ ۱۵*۳ را مهار می‌کنند به طور 
وسع در رن نرسابیقلباستفاده مي‌شوند 


dae sins‏ لک 


کدکننده ۵ 


Seay‏ تبون pw‏ 24۸5 1ب 
پوست طلییم‌شود. دید ای نع وی بغ )90 PI)‏ 
ماهی pj‏ ضمیمه‌ه نشاندهنده (a) th alae‏ 
میاس‌های sie‏ :۵ (ضعیمه (/omm‏ چهش یافه‌های طلایی 
دای وهی هس که طور ادن BSS‏ نگ iy‏ و 
Ase‏ از نع طیتاند و یرکف عبر کون در وهای 
بست در وهای نع وحنی (6) یی LUD)‏ میهد که 
ny dng‏ ی Sa‏ نان pone‏ هه اند 
sbi beens‏ گنر اد 


میکروسکوپ نشان دهد که le‏ چهش یاه رای مفدر 
کمتری رنگ دانه token‏ ام ملانین است و وزیکول‌های ملائی که 
pg‏ یه یود EB} ISH Sg Sa‏ طیی iy‏ 
JS)‏ ۱۱-۴۷۵۵ کون Wb eS‏ ندن دک ن یک 
gy‏ مبدله‌کنندهکنونی مشهور به نام 3162485 را کد 
aS‏ مامت اموقرسلس (Le‏ $2 این پروتین در 
Way oe JB gale‏ نوزم gl late‏ یات 
می‌شوند ما یون‌های منتقل شده توسط ۲24۸5 .51 هنوزشناخته 


و 


یون‌های LOH‏ بروتون‌های داخل سلولی ترکیب می‌شوند و 
JS‏ می ود و و20 به یرون سلولمنتشرمی‌شود رین 
عمل کلی ان SB‏ مصرف بو‌های HY‏ سیتوزوی و بدینوسیه 
افزایش sige PH‏ است. همچنین در ازایش PH‏ سیتوزولی 
ناقل ناهسوی *۲1/* ۱۱۵ هم اهمیت دردکه ورود یک بون Nat‏ 
به اخل سول را در چهت شیب غلطتت با خروج یک بون HY‏ 
همراه می‌کند 

انز ینزل, تحت ahs‏ عین مینادب بالات از حد 
NEWS Jay‏ صود کند.بسیری از سلول‌های جانوری رای 
ماهبا یون‌های OH‏ اضافی مروط به 2 ال از یک ناقل 
ناهسوی cig‏ که باه یک به یک :600و 6 راد عرش 
غشای پلاسمیی کی Sg‏ تفه So‏ این قل اهصموی 

000 در Yl pH‏ خروج HCO‏ را (که به عنوان 
plas‏ 0117و CO,‏ درنظرگرفته م‌شد) ورد dake Cr‏ 
ih go‏ این PH‏ سیتوزول کاهش tbe‏ ورود 6 در جهت 
شیب lane > Jpg Cle‏ نوی محرکه ال 
امن asp‏ 

یت هر سه ان پروتینهی past Jib‏ به ۸ بتگی 
درد و مکاسم‌های وفن‌دهنه ظرفی رای Le‏ فراهم 
می‌کنند تا pH‏ سیوزیل aS‏ کند.دو ناقلناهسم که 
DH tly‏ سینوزلیعمل می‌کنندوقتی BH‏ یتوزوی افت 
کندفملمی‌شوند.ب طر ella‏ بای ۱/۲ ناقل 
ناهسوی 1/1460 را تحریک می‌کند و pee‏ به سریع‌ترشدن 
خروج "11660 و کاهش PH‏ سیتوزلی می‌شود به ان روش PH‏ 
سیوزلیسلولهای در حال رشد بسا نیک به pH‏ 1/۴ نکه 
ab‏ می‌شود. 


یک dake id‏ کننده کتونی مشهور نش GALS‏ در 
تام OS)‏ پوست اسان بزی می‌کند 

ch css IF‏ موش و موش صحریی حضور صدها 
پروتین قلی مهو نان mag‏ وی عملکر اطب نها هنور 
ناشناخته است. یک ناقل dsl‏ خاص جالب به نام 5124۸5 از 
gal allan‏ که ای رنگ پوست غیرطیس است مشخص 
شده‌است. در ماهی هموزیگوت جهش یف طلایی: خطهای افقی 
سباه مشخص خیلی کبرنگ J) spe‏ ۱۱-۳۷۵8 با 


با بر 
تن ما di‏ ده ال نون 
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شکل ۱۱-۲۸ (شکل رنگی) تفلیظ ساکاروز و یون‌ها توسط 
واکوئل‌های yal‏ غنای واکولی شامل دو نوع پمپ پروتونی است 
(ارتجی)+یک heal ATPase‏ هروه 1 [جب) ویک سیون 
yn‏ کنده یو (Cah) led‏ که Eyl‏ در ising‏ ال 
دهنده وی مقاوت وه aoe aa‏ به گاهان استه این پپها 
یک Sop Jo Gal ny PH‏ داخلی مثبت را در طول SEE‏ 
oS carla eS‏ بای tly BOE‏ سل 
sb ote‏ نبروی حرکت ال و و10 از سیتوزول از طبیق 
پوتی‌های ae IS‏ (رغوانی) تأمن pls JS ag‏ 
pao gH* slag (sn) sian‏ * هو Ca2*‏ و ساکاروزدر BD‏ 


Sree 


شیب الکتروشیمیییبروتون در طول غشای واکوئل‌هایگیاهی 
در بیشتر موارد همان روشی راکه شیب الکترو شیمیایی *۵/ در 


نشدهند از آنجابی که تولی اسیدهای آمینه در بروتئین 
5.24۸5 به ناقل ناهمسوی سدیم - کلسیم نزدیک است پس 
Ma ih atin‏ یک تاقل ناهسوی سدیم -کلسیم ست. 

به طور ال توجهی دنشمنان تشان داد که وی ei‏ 
٩1.624۸85 gil‏ به مین بای باتوی ting‏ ماهی زب 
مثابهاست. dy‏ بروتن gel‏ در Sy le‏ یی جهش 
il‏ ین شود فویپ جهش یات تکمیل می‌کند ماهی دای 
a oh sas‏ می‌شود بشتر از نظر تکاملی شکل حفالت 
شده زن Mb‏ باعت شبات پیشتر هژن‌نوع وحشی زب می نود که 
در جمعیت‌هی سای inca‏ بای شرق غاب الست. 
در مقابل تصور می‌شود یک نسخه یا آل‌های متفاوت J‏ ژن 
64۸5 بابک اسیدآمنه مفرد تفیر افه. gy‏ فالیت 
pS‏ اک مینک تفر p‏ همه Sibyl Gober‏ می‌شود. 
alae‏ نی لها در جسیتهای cial‏ نان مي‌دهد که 
اشکال مختلف با پلیمورفیسم‌ها در این ناقل کتیونی, بک نقش 
کلیدی در ین Sy Se‏ پوست اسان بزیمی‌کند.به طر 
واضح. نیاز به درک زیلا در مورد نقش این نافل‌ها در فیزیولوژی 
سلولی است وان که چکونه یک چهش sla‏ منود دربن ژن 
ld‏ موجه بای INET‏ زد در شخصات رنگی پوست افرد 
ghee‏ ارو یاو آیاست. 


تعدادی پروتنین انقالی واکول‌های ALF‏ را فادر با تجمع. 
glace gta‏ یون‌هامی‌سازند 

Sais FY واکوئل‌های گیاهی‎ ces) 
پمپ‌های پروتونی‎ lays gy Kal اس‎ (pH = ۷۵( 
| ۱۱-۹ (شکل‎ shee ۷ تاه کنده از ۸:7 که به گوه‎ 


]0) اسیدی‌تراز 


طول غشای بلاسمابی لول‌های جانوری تولید می‌شود مورد 
wll‏ م‌دهند تا نیروی جذب bial‏ خروج یونه و 
مولکولهای کوچک توسعنقلنهمسری تأمین شود Seth‏ در 
Sy‏ سا کارو sal‏ تولید شده در طول فتوسنتز در طی روز درواکونل 
ذغیرهمی‌شو. در طول شب ساکاروز تخیره شدهبه داخل 
Sp Digs‏ می‌کند وه و0 و0 ages‏ 
هم با aly‏ ۸7 از ADP‏ و ۳ است. یک ناقل ناهمسوی 
پروتون jy Slo!‏ در غشای واکوئل برلی تجمع ساکاروز در 
وکولهای aS go Cad als‏ حرکت به سمت داخل ساکاوز 
توسما حرکت به سمت خارج * 11 تفویث می‌شو که حرکت به سمت 
خرج eH‏ شیب (ou < sige) GABE‏ همچنین 


ملاحظه کند) و توسط یسب استفادهکننده از بیروفسفات که فقط در 
گیامانوجود اد lb‏ می‌شود. و go Jat‏ پمپ که در Sib‏ 
واکنلیقارگفته‌اد بون‌های *11 | بر خلاف شیب seg cle‏ 
وال برد مین همچننغشایراکوشی SS Jo‏ 21و 
و10 لست که ین Maggs]‏ از Spite‏ به اولمنق م‌کند. 
lag ling‏ لاف شب غطت شان ay‏ سل نب 
داخلی که توسط پتانسیل مثبت داخلی تولید شده توسط پسپ‌های 
*]به دست می‌آید. عملکردترکیی این پمب‌های بروتونی و 
yl gla Bit‏ باعت Lat ly‏ اکتریکی te‏ اخلی در 
حدود ۲۰۲۱۷ در عرض غشای واکولی و همچنین شیب !۴قابل 
توجه میک Ja)‏ ۱۱-7۸ 


es de ions 


۵۰ ۵۳۵۳ 1-۳۵ 
یزان زیدی این پروتین‌های hs oe) is‏ وج she‏ 
Na‏ در واکثل st‏ میا بلی Je‏ گماهان گوچ‌ای 
ترانس ژنیک که به میزان زیادی BU‏ ناهمسوی Nats‏ را 
ان می‌کند 2 بهرشده گلدهی و تلد میه در خاک‌های رای 
NaCl‏ هستند که این غظت NaCl‏ بای AMS‏ نوع وحشی 
آشنده است. کته الب این است که با وجود این که بای این 
گوجههای ترلی ژنیک pth Jl‏ نمک را انافتهمی‌کنند اما 


مها هی Su chine‏ خی کمی ian‏ 


gs‏ نوسط تقین هصووناهسو 
ities gba‏ ار انرژی حاصل از حرکت بک یون 
Vg) |‏ ۵*1۷ در چهت شیب الکرویمی برای 
| ورد روج Ip‏ کوچک با وهای مختلف لاش 
شیب غلفتی ان استفادهمی‌کند. 
she *‏ ونان 
looting‏ مالیا بان می‌کند که ورد Nat‏ مطلوب 
از Sasa‏ را رداک ately‏ هدر جهت 
خلاف شیب ae Ge‏ جفت می‌کند اشکل ۷۱۲-۲۵ 
(aS dine‏ 
* ساختا ملکلینفل هسوی سید pa‏ 
ایا چگوگی جفت‌شدن انصال yNa‏ لسن وال 


ae‏ نون اینکه وهای سوت به یرون از 


Sey‏ و تویول‌های کلیه 


پروتشن منشر شوند را آشکار می‌سازد 
# در لوا عضلة قلب,خروج CaP‏ ورد Na‏ توسط 
i‏ نامصونی کاونی چفت می‌شو که ۴ ین LENS‏ 
il‏ خروج هر **0) ورد سلول می‌کند 

* | ایجدچهش‌های در ماهی زیراو pirat‏ اسان 
مشخص 085 که تاقل ناهسوی سدیم‌آکلسیم ٩2485‏ 
نقش مهمی را در تلد گراول ملاین و در تنم وضعیت 
opty‏ اسان درد 

8 نو ناقل اهمسوی Jab‏ شونده در cyl PH‏ به حفظ PH‏ 
سینوزول نزدیک ۷/۴ علی,غم تولید متاولیکی اسیدهای 
کرونیک و SIV‏ در سلولهای SS Sie‏ می‌کند. یکی 
از BL dyed‏ ناهسوی ۱۵۹14 است که پروتوهای 
اضافی را خارج می‌کند و دیگری ناقل ۱۱۵۹۱۱60376۳7 
که -۱۱003 را ود کره که در یتوزول Sb‏ شده وبا 


شکل ۱۱-۲۹ اتتقال ترانس سلولی گلوکز از لومن روده به. 
داخل خون. py lap NAIK ATPase‏ شا شیب lie‏ 
(Oy) as geal KT Nat‏ حرکت ee 6* aa‏ 
خاح از Ks Gye‏ بدون ays‏ (نشان ده (culo‏ یک 
یل غشایی یر در دا pasa‏ شیب غلظت NO‏ 
تنل غشا بای بشوفت جلب تلو از من رده مود فده ار 
yh‏ که توس هم انار لک ۲۹۷۳/۱ که در نی ملع رس 
pl AS IB‏ میشود S98 (Oday)‏ لول را طریق تشر 
تسپیل شده که GLUT? bog‏ نایز مشود تک ag‏ 0172 
یک ناف تکیگلکز ات که د LAGE Seibel‏ 
eo‏ 


unit‏ سنوزولی منفی در عرض غشای gly‏ مطلوب است[ 
شکل ۱۱-۲۸ (sis abo Wal)‏ جذب * 602و * 9۵ سیتوزول به 
Sd‏ واکوئل بر خلاف شیب غلفتشانبه طور مشاه با وسطه اقل 


ناهسوی بروتون صورت می‌گیرد. 


lp‏ بیش محصولات کناوزی در خاک‌های با 


| پروتئین‌های Jil‏ در غشاهای واکول‌های Als‏ 


نمک S(NACI Vo‏ در سرسرجهانبفتمی‌شوند seattle‏ 
دلیل yy!‏ که میوه‌هایی که از نظر کناورزی مفیند دربن eed‏ 
خاک‌های شور فاد به رشد نیستند دنشمندان علم کساورزی 
تلاش‌هی زیدیر بای رشد گیاهان مقلوم به نمک توسط 
روش‌های مقاوم سازی ستتیاجامداد‌اند. امروزه محتقان با 
sag ical‏ کلون Sli Sou‏ لهمسوی Sly NATH‏ 
را کدمی‌کند تواست‌ادگیهان Aly‏ زنیک تولید کنند که به 


a Eee 


آزی‌هایگوارشیمتعدد از غود pte‏ اختصصیاندتعادي 
ltl‏ انگشت مد ON gaya (eon lp)‏ 
daa‏ سطح ah; line aly‏ افزیش می‌دهند و اد 
پرونئی‌های نتفای آن هم افزایش می‌یابد و بعث افزیش ظرفیت 
جذب سالیمی‌شود 


چندین پروتین sly ltl‏ حرکت گلوکز و اسید‌های آسینه 
از طریق Jub ol‏ موردنیزند 

شکل ۱۱-۳۹ تشا«هنهپونین‌هایی ein Sal‏ کوک از 
وم ردب اخل 08 2S pcg)‏ وین apis‏ رکه ای 
مختلف tiny‏ در غشای رأس وال سلولهای یبال 
fee‏ شد‌اند را شرح می‌دهد. در مطه ول این فاد یک نقل 
اهسویکلکز ۲۰۷۵۴۱ که در غشایمیکرو یهار رنه 
استگلوکز راب لاف شیب all‏ از لومن رود از طریق سل 
ln eve‏ تال th ah‏ همان رکه دبا تکرش 
guar Si!‏ حرکت بهسمت داخل یک ملکولگلوکز کر نظر 
زی مطوب نست با Sa‏ مت دال دیون * که ار 
5 مطوب است جفت می‌کن.(شکل ۱۱-۲۵ ملاح ند 
در Uae‏ همه وهای * اون iba‏ سول در 
i Jp‏ هسوی 8 = فد شاه قلهسوی امد 
آمنه - مدیم متقل می‌شون که از ریق غشای Spi‏ که در 
برخود بات لاه رین cea‏ رون مس میوند بر کم 
بودن غلظت داخل سلولی Na‏ حففا می‌شود. NatiK*‏ 
ance ATPase‏ در غشای Sell‏ سلولهای Jabal‏ روده 
یقت مشود Salam Sloe‏ ین دو وین تقلی با Sp‏ 
سر SE ML‏ واسیدهای any focal‏ داخل سل می‌شود 
بروی اي مرحله در i J‏ سللی سرام توسط Sayin‏ 
ترسط ATPase‏ ۱۷۵۱/۷ تأمین می‌شود. 

در مرحله دوم گلوکز و اسیدهای آمینه تلیظ شده در داخل 
lage‏ رود که تومط JM‏ هو صورت گرفه است در جهت 
شیب غاظت شا از طریقپروین‌های تال دهندهتکی hip‏ 
ول به ال خون ورد ینود در ود Bp SS‏ 


1- Polarized 2- Apical 

3: Batolateral 4. Cell junction 

5+ Tight junction 6 Transcellelar transport 
7 Serosal 8. Microvil 


9. Steady state 


_g 


phe pH 0117 cigs tts‏ می‌کند 
* ناقل ناهسوی 61۳/110037 که در Jes YL pH‏ 
می‌شود 10037 رابههنگام بلارفتن PH‏ سیتوزول US‏ 
کرد و در es‏ 2 را کاهش می‌دهد 
gC‏ سار مود به وهای 
gal‏ ترس ناقین ناهسوی پروتون در GLEE‏ واکونل 
| صورت می‌گیرد. ای ون و sian shen‏ در شاه 
| بای تلد os J ASML le whe‏ مور 
تجم بوها و dace‏ در Wig‏ توسط این نالین 
ناهمسوی پررتنی حاتی هستند. 


Nat سوکرون‎ cig 


Ree] | |-*|‏ 
در قسمت‌های قبلی توضیح دادیم که چگونه چندن نوعازناقل‌ها | 
le lana plo ly Sos‏ مهم همکری می‌کند 
(شکل۱-۲ را ui isd‏ د ایا ا pal‏ با مرکزروی 
ال چد نوع ay‏ و on‏ در عرض هی شبه Soda‏ 
hula Ls‏ سح داخلی و خارجی غلب ای دنا 
مود امه میدیم یک لول bd Shy)‏ همه للهای 
gh Lil‏ است زرا غشای پلاسمیی نها حداقل در دو 
مطقه ap casks asl‏ ون رو ری" با 
قسمت بلابی با سعاحی نامبده می‌شود. و سطحی که با سمت داخل 
موجود موجه است Ip L alas‏ نمیده میشود (شکل ۱۹-۹ 

را ملاحظه کید 
ملق خای از aad lie‏ سول یال که لت 
al ple‏ مشود سلول‌ها را به هم متصل می‌کد و 
(Soe‏ و سختی را ری صفحات سول رهم می‌کن. (شکل 
OA‏ ری (ace‏ یکی زاین تالاتسلولی eM‏ 
ob (®)‏ ویژه‌ای alle‏ نات معکم he‏ عبور 
بسیری از ما قبلحل درب دریک طرف تال به‌طف گرا 
Se‏ ای دادل موی gen‏ مود وب همین دایل 
جذب ماد co li‏ رده به داخل خن توسط فرایندد 
مرخهای باتفا انس وی" رخ م‌«هد:موکلهای 
ge‏ پلاساییروی رف أسی Wal adh‏ رد ور 
میشوندوازطرق syed (le‏ سح که به طرفخون 
اس Sagi‏ با OS (sige‏ می‌تود (شکل ۱۱-۴ 
قسمت رآ غشای lad‏ کب طرف ون رود است بای 
جذب قدها سبدهای al‏ ودبگر مواکلهایی که توسط 


sae itn;‏ کول 


تور 
نت ۲ 3 ۳3 
EA 3 es‏ 


شکل ۱۱-۳۰ اسیدی شدن لومن معده توسط سلول‌های جداری 
wine aT goal gL‏ وهای جداری حاوی HEA‏ 
ATPase‏ یسب 9S‏ )و aang‏ کی eae HY OT‏ 
چرنه ال KY‏ ریق gobs‏ نوج کید بونهای RY‏ وس 
Bb a HTK? ATPase‏ پمپ می‌شوندواز طریق کل )خرچ 


li ape‏ وال حاری یک نقلناهصوی نیون ات که 
agg,‏ "و1160 و tg ake CT"‏ عملکر ترکیی ان چهار 
تین ای مختف SS‏ ید ان Ag stellate‏ 


ge‏ که زولب صورت ختیحظ Bj gph‏ کرک 


نی خش J omy‏ خظ ینود 


Su‏ مشاه ltl ell‏ وهای محیوب نوس 
San iy‏ رای تسین نمک وه به ال بدن 
سری‌تر و گر مدرد 
سلول‌های جداری(؟ محنوای معده را اسیدی می‌کند در 
حال ی که 11 سیتوزول راختثی تگهمی‌دارد 

مه ying‏ محلل ۰/۱3 Stee‏ اسید 
(HCD‏ است. این محیط اسیدی قوی بسیای وهای 
کرشیرام‌کند و بسیری J‏ پوتین‌ای کرش را بل زین 
که نها توط آنی‌هایپوتلیتیک i]‏ پیسین) که در 
el‏ ملد تجزبه ون og‏ میک هیریک اسبد 
ait aloe‏ ویژه هنم لول‌های جدری )42 
وهی اکسیتیک " هم روف است) در آتر من به درون 


۱۰ Parieval cells 2 عون‎ 


توس GLUT?‏ وساطت می‌شود (شکل ۱۱-۲۹ را ملاحظه کید 
همان py las SMBS gh‏ ,6 ی ملتکیی 
نبا GS‏ 55 ات اما سرعت انقاش در وهی که تیب 
گلوکز در عرض غشا افایش یابدبه طوراساسی افزیش می‌ید 
|شکل۱۱-۴ ,| ملاحظه کید 

SENAY وهای‎ Sp slop ند‎ gh Sere 
محبط‎ bung ون روده در ول یل‎ Jeol lady 
نات محکم ین سللهای ال ماع‎ cl le gs 
وه تشر‎ go) Ba هت عکس‎ sla She clipe 
J all aye خن حرکت‎ SDA بن و رجا‎ 
وهای مه ر‎ SS ple میب وله انا‎ 
م‌شود وبا ون ردب داخلمحیط‎ Sl dy طول یال‎ 
خارج سلوی که سح بالط کرد است میدب لور‎ 
خلاصه, نمک‌ها گلوکز و اسیدهای آمینه همرله خودشان آب ر هم‎ 
متتقل می‌کند.‎ 


درمنسادهبازجذب مجدد به ثب عزی ایجادشده توس 
کلوکز و *هلابتگی دارد 
موم اسز Sty ny‏ و لک هیر ری 

درمان JS Le‏ دا ات که یات زند مادن 
ملین‌ها تفر سل Lopate‏ در وهای که مر توسه 8h‏ 
pe‏ در ضی کنوها وا و یگ yy lagi‏ علت 
املی مرک کودانهستد. سم رها شده از باکتری جذب کار 
توسط وهای Ji‏ وه اه ال لومن فمل مین و به 
ال ae Sp aside Jol‏ در تیجهحجم دی 
ol J‏ هل Jel‏ دفع می‌ودو ات از دست دادن آب و 
pale‏ مرک en ep opie‏ تا رده هه ری و 
ی بونک می‌کند لک یگری مجد اد جایگزن آبی 
تودکه از خون و دیکر هدع قدهاست. 

نوشیدن Sigs fe cl‏ کن زی| اغلب ه 
محض ورودازفست hoy‏ مدای دفع می‌شود. رین 
همان وک ما مخيم spe BU‏ کر و NAY‏ طریق 
ی یوم رده یک شیب biel jel‏ ره وجد مود و 
باعت پیشرفت حرکت آب از لومن در عرض لایه سلول و 
سنجمه دخل apie oss‏ بان محللقندی نمکی بای 
نوشیدن چه‌ه مت اس See‏ جربان ind‏ لب ار ون روده 
به Sab‏ خون و بگیری سجدد می‌شود محلول‌های قندی - 


ad‏ ۱۱ - تقل oy‏ موکلهایکوجک از غشاء 


eal ترس‎ is 
قسمتهای رأسی و بازولتزال غشای پلاسمایی سلولهای‎ 8 
مختلی بود وا‎ id حاری بروی‌های‎ Jie! 
ی‌کند‎ wld se lil Bae 
در سلولهای پی‌تیل رود عملکرد هماهنگ نالین‎ 
ATPase هسوی وسته به *۷۵( در غشای رأسی با‎ 
و تکانتقالی‌ها در غشای بازولترل انتقال ترانس‎ ۳ 
مدای مه و لک زو رده به حون‎ he | 
وساطت می‌کند (شکل ۱۱-۲۹ را ملاحظه کنیا‎ 
Bil iy عملکردهمهنک کریونیک یدز و چهار‎ 8 
تا 46 راب‎ sige مختلف به سلولهای اسلی ممده کمک‎ 
سیتوزولی این سلولها‎ PH لومن معده ترشح کنند در حالیکه‎ 
در حد طبیی نگهدشته می‌شود (شکل ۱۱-7 ا ملاحظه‎ 


در این فصل ما عمل پروتین‌های liad‏ غشابی ویژه و 
فشردگی‌شان در cheb‏ فیزیلوژی انسانی را شرح دادیم ین قیل 
vided a Sos‏ اسانی درا 8 any‏ زشکی زیادی 
است. حتی موز مهار کنده‌ها dg‏ کنه‌ای اختصاصی کناها 
پمب‌ها و تقل‌هابزرترینگرو تفرد ag‏ ا تشکیل می‌دهد 
برای مثال یک مهار کننده HORT ATPase‏ معدی, که این 


است که الب یه لور 


ATPase‏ منده را اسیدی می‌کند. 
ges‏ بای دمن زخم ده و سندم رخلکس سعدی SH‏ 
می‌شود. مها ندههای وین کی Shem ees‏ 
کترل a‏ خون Jai)‏ خون با ye oil‏ 
مسدوکردنجذب ادا تدل شده دخل خون حجم خرن 
انشا ین ااهش می‌دهند مسود دای a SOS‏ 
کلسیمی وی JS‏ شدن Atl‏ فلب ب ور وسع مود استاده 
JB‏ یرد رهب که کال سيم cal‏ در سال‌هلی 
جزیره مهار مي‌کند ترسح انسولین را فزیش می‌دهن 
(شکل۱۵-۳۲ elo Yel‏ نیو یدمن MES pode‏ و 
|| ) به طور وسع استفادهمی‌شوند. 

با تکمیل ing‏ نوم نی تولی همه PN saggy‏ 
غشای انیا عینمرقیت کرد‌ایم. هم نون Sb‏ 


ن رو با 


جهش در بسیری از آنها باعث بیماری می‌شود مثلأً قیروز 


۳5 - 


معدهترشح می‌شوند pl‏ سلول‌ها حاوی ATPase‏ 4/1 در 
غشای رأسی‌شان هستند که در ماس با لومن معده است و شیب 
HY ce‏ ملیون‌ها بر تلد می‌کند. 0172۱ در ey)‏ معله 
در مقبل PHEY‏ در ستوزول دیدهمی‌شود ان پروتتین اتقالی 
یک بمب بونی ممرف کنده ۸۲۴ ازگروه ‏ است و از لحاظ 
Ls‏ و عطلکردبه Nat /K* ATPase‏ عشای پلاسمیی که 


doy WAS‏ شد شیه است. تعدادی میتوگندری در سلول‌های 
جذزی؛ ATP‏ فروانی را برای استاده ATPase‏ 41۳ 
alg‏ می‌کنند 

ار Set lt la pe‏ ورد 1٩ slog‏ را با بون 
Kt‏ مبلهکن از دست رفتن پروتون باعث bil‏ غلفلت 
بونهای POW‏ سیتزول می‌شودو رین sb‏ توجهی 
sham tbl dis pH‏ (سا آوری whe‏ که 
[H*OH"]‏ هميشه مقدر ثابت ۱۰۳۱۳۸۸۶ است). سلول‌های 
sige PH iM sae‏ در اه با سیدیشدن wg‏ 
alin‏ می‌کند ان کار ربا اسفاهزناقل اهسوی CIIMCOS‏ 
که در glee‏ او 


قا گنه است ام یهن و بای خر 
oy or‏ 01 اضفی از سول بهخون عم ah‏ همان 
yb‏ که تا کرش ین نقل اهسوی igh‏ در 1 بای 
Sie ib Js‏ 

in al توا سول‎ ote اسیدی کرد ون‎ lS 
در شکل ۱۱-۲۰ شرح داده شده است. در یک واکش که توسط‎ 
با و0 که‎ ype QOH pie UE nls 
خون متشرشده‌است ترکیب می‌شودو :1660 نشکیل می‌شود.‎ 
نقلناموی آنوی در :این یون‎ sup عمل‎ 
کنات از طریق ایبول خاج او سانجا یه شون‎ 
Bib ICT یله می‌نود سیس بون‌های‎ CF op می‌ودو‎ 
sphere لین‎ ed ol در ای‎ 7 sa 
ICT اد شدن هرن‎ Sel oy BS رای محافظت ار‎ 
ریق یک‎ IK سده با یک‎ co غشای رس به ال‎ ie 
همراه می‌شود‎ IS ga پناسیمی مجزاکهبه سمت خارج حرکت‎ JUS 
ید‎ 14*/1+ ATPase سیر یون‌های +16 لضافی توسما‎ ce! در‎ 


KT پمپ می‌شوند وه من معدهبرمی‌گردن. رین‎ JSD 
ترش‎ US می‌شوند.تیجه‎ tb داخل سلولی در حد طبیی نگ‎ 
۱6]به داخل لمن معده‎ gin) CP YH? بر وهای‎ pala 
است در صورتی که 01 سینوزول خنتی باقی می‌ماند و یون‌های‎ 
می‌شوند‎ Site اسافی به صورت 460 بهدخل خون‎ OH 


tons‏ سونو نی 


۲ است [متحنی‎ ۱۵۰۳۸۸ Not ols 


تیمار * محيط رأسی شامل Nat‏ ۱۵۰۳0۲4 و محيط 
وال شامل *۱۷۵ mM‏ است (سحتی AY‏ 


اد هر معط زاو 
م20 2 


glade‏ او 


(epen/mnt) casts! 


تمد( Ng. 58.00 ais‏ 
2( توضیح gold Jai‏ مخلف به دستآمده در تمرهای ۱ 
Ty‏ در متابل تیمار ۲ fous‏ 
مطالعات ضافی وی 
مهار Dhl Sg‏ شده است. 
نیمار ۴: محبط رأسی و بازوتال شامل Nat‏ ۱۵۰00۸۸ و 
محیط رأسی شامل ail‏ است |منحنی ft‏ 
تیمار ۵: محیط رأسی و Sagi‏ شامل Nat‏ ۱۵۰۲۱۸ و 
محیط Jy‏ شامل وین ات (مننی 0{ 


Nat/K* ATPase «Spl‏ را 


he sty‏ رال 

یز 20۴ 

150۳ 

100) 

نموه 50 
>( 
0 اک 


زب( )کی Hee.‏ 


8)توضیح JD!‏ با تیع مختلف ه دست مهد تیم ۴ 
در مقابل تیمار ۵ چیست؟ 

2)تدادی onal JU pla Joe‏ شده در مات بل 
مهندسی a has‏ طوری که در غشای بازوتل آن GLUTH‏ 
یش از GLUT?‏ ین شده است. این ملول‌های مهندسی شده 
شخات کمتری از سلول‌های جاری را نان دادن و ه صدت 
طولانی در محیط کشت زنده ند دلیل منطقی این یافته 


جیست؟ 


سیستیک به Jab‏ جهش در CFTR‏ به وجود می‌آید ای 
ine‏ فاد به تین ااعجدیدی ژ[ 
ترکینیکرده اس که فقط یکی از ان پروتنهای Ye Aish‏ 
مها یال می‌کن وروی هموارگهای نها تأثری ناد رین 
یک چاش مهم فهمیدن نقش یک پروتتین Nail‏ منفرد در هر یک 
از il ts‏ است که در نها بیان م‌شود 

دیگر اش‌های tol‏ درک She‏ تیم هر کال و 
پمپ بری بر طرف کردن il‏ سلول است. بسیری زاین 
پروتئینهاء مشابه دیگر پروتین‌های سلولی؛ فسفریلاسیون و 
بویکوتاسیون و دیگر یات res aly‏ ی 
می‌کنندکه فعالتشان را تحت J pdb‏ می‌دهد.امادراکثر مود ما 
اینکه چکونه ین مات عملکردهای سلولی را تحت تاثیقر 
می‌دهند املاعی دارم سیر از Hans AUS‏ صورت 
طیعیرویغشاهایداخلسلولی تن وروی lie‏ لا سای 
pat‏ ها وقتی یک هورمون خاص حشور دنه اد سمت 
غشای بلاسمایی حرکت می‌کنند بای مثال اضافه کرنن انسولین به 
ماهیچه cel‏ می‌تود اقل لکز GLUTH‏ از غاهای داخل 
be‏ ای پلاسمایی حرکت کنو سرعت جذب PISS‏ 
میا ما enh PEAS iB‏ وهای مین 
از که بهطور مشاه باعثمی‌شود یک آکواپورین به غشای 
پلاسمییمقل شود و سرعت انقل HIP‏ مد Sp aL‏ 
تحیقات olf‏ مکنیسهای سلولی وق که هومون‌ها nye‏ 
yl‏ حرکت بروتئین‌های انتقالی را یه درون يا بیرون SLE‏ 
پلاسمایی تحریک می‌کنند نشناخته BY‏ مانده است. 


پشرفت‌های داش sb‏ 


was, 
گلکز درکیور بدرسی‎ Mg تسور ند ک تال‎ 
در محیطی به شکل یک صفحه‎ Oy Jeol Soe ae 
سول‎ eel شست وشو هد ین‎ Seale fas کال‎ 
بازوتال‎ ead شست و شم دهندة‎ le Ml (محیط راس)‎ 
ایو کنو( نادار‎ pS با وتا مجزاست.‎ ar) a pe 
به میا ری اشافهمی‌شود هو ردو کتییه در محیا‎ 
295 وتا به صورت شعارش در هر یلته‎ 
کشیدهمی‌ود وراد کته درهاحدحجم ناه ری می شود‎ 
mM i وال‎ ye snl هر یک از‎ ۸ hg 

۱ gous) است‎ ۵۰۵۶ 
ase و معیط‎ MM ۱0۵ * Jabs gal, محیط‎ ef تیمار‎ 


ip اسموفورسانس,شبکه‎ S (SS) 
Himalyan 730 کرهی‎ shai میوکدریهای تما لول‎ 
دوقلوی غیرطیهی مرجود در این سلول یه‎ sla دا تشانم‌دهد.‎ 

آن هه و 


ده a‏ ال موکلها بر خلاف شیب غلطت توس 
بای واسته به ۸۴ فصل LANA‏ عفن افصل ۱۷ 
وزنش مزک (قصل (A‏ ماد 

آفرژی لام بلی سنتز ۸7۳ از kcal/mol) ADP‏ ۳ 
bap (AG‏ 9 فریند رهم م‌ود: کسیداسیونهوزی که در 
میتوکندریهای nls‏ سلول‌های بوکاریوتی رخ می‌دهد JSS)‏ 
ENN‏ و فوستزک در کرلاست‌های inp‏ بر ها 
JS)‏ ۱۳۱ ینود موجدت تک fa pe‏ میانوا ها 
می‌دهد WKS ld‏ و چرخه سید Sasa‏ نان ملع 


Ae yall 9 جتوری‎ GAL و برستفم ۸78 در‎ pine 
در اکسیداسیون هموازی, شکست فراورده‌های قندی‎ 
(کربوهیدرات‌ها) و اسیدهای چرب |هیدروکین‌ها) که در جانوان هر‎ 
دواز هشم مود غابیبه وجودم‌آید توت اکسبداسون باب‎ 
PIS وید دی‌اکسیدکرن و مینود انرژی‎ a pie 
پوندهای ففوادریدی در‎ glad ی‌گرد به وژی‎ lS 
تبدیل می‌شود این فرایند شبیه سوفتن چوب‎ ATP 
Slang! مور‎ ang کریوهدرت‌ه یا زین [هیدروگرن‌ا] در‎ | 


inher rae Oy یبد در هرد مور‎ ye My جات‎ 


bly ۲۰۱‏ اولیه یسم Sol‏ و سید چرب: 
گلیکولیز وچرخه اسید سیتریک 

VE‏ زنجیره il‏ الکترون وایجاد نیرویمعرکه پروتوی 
irr‏ 
ine‏ 


جفت شدن نبروی معرکه پوتون با راندهاینرژی‌خواه 
ag‏ و Ganj‏ جذب‌ننه تور 

نایز ولو نو 
CO» pin‏ فتوسنتز 


wa 
۲۶ 


از رن و تقسیم یک Jp‏ تیدنقلب و فلت اکتریکی یک 
نورین, ارژی ارم است. np‏ سیستمهای bony‏ می‌اشند 
که در نها چندین وکتش تیمیبی و فیندهای انتقلی به‌طور 
هماهنگ در زمان و مکان مشخصی تنظیممی‌گرد. ساولها بدون 
کسب ماه وانرژی از محیط خوشاننمی‌ولند HSL‏ سیر 
سارمان افته ضود را فا کند و phe‏ (ستل ستتز 
ad 319 md pod (be ay‏ به مکانسمهایموکولی 
که طیآنسلول‌هازنورخورفید al‏ غایبه نان نع انرزی 
استفاده می‌نندپردخته می‌شودوببشتربرروی چگونگی تبدیل این 
منبعانرزی خارجی به حامل عمومی انرزی یعنی آدتوزین 
Scr ATP Loli:‏ خوامد شد(شکل ۲.۱ ۸7۴ در 
نام ell‏ موجوات زندهیافت می‌کردد و G2 Wass‏ ولیه 
حبات وجود داشنه واز ADP‏ و فسنات معدنی ۱1۳۵ ساخت 
می‌شود |۲۳00 ب‌طور مخفف ay be‏ صورت Pi‏ نشان داده 
می‌نود) Soe‏ ثرزی wnt ald‏ یود فسفولیدربدی 
پرانرژی ATP‏ (شکل ۲۳۱ را مااحظه fac‏ بسیاری از 
فریندهایانرژی خوها پیش می‌برند gla he‏ ا این Sea age‏ 
ستز پروی‌ها از سیدهای آمبنه و اسیدهای نوکنیک از 


90 ستنانی سل اد 


۵ شکل ۱۲.۱ مرو کلی بر Upto‏ هوزی وفتوست. سای Ja ge Fp‏ نع خاجی ی به hs ATP‏ 
opts» (1) sell ll‏ هی موکولای «سوختی» ده و ادها جرب در See Jasin‏ پراش ول ی ود سل 
شکست کوک به رات (مرحله | سیس با ستکندی,محلی که ها توس کسیداسون با 0 بهدی‌اکسیدکرین وب تبیلمی‌گدندمرحله و 
ال ATP yh‏ یدید مره el IV‏ در توس که در کروپلاستها رخ مهد زینو as‏ توس رای خاصی تب 


co, 


mc sage (I age) ATP ay زد‎ (Ma اد شا‎ 0 A gulp رزیجذبشده‎ | ope nse 


لت کین مرعل ital (IV‏ یرد در هر و مایم مل‌های کی ای بر ری (PADHLy NADPH. NADH)‏ ال 
ety‏ شیب Jt‏ کتک در یک یره ال کی aig alse‏ هستد ری موجود در ان تین اد یرد 
وب وی Se‏ وتو yt ot lett)‏ که سیس در ستز ATP‏ مود تفه ار یود sash‏ 


می‌نود. 

bbs)‏ تقایل بن اکسیسیون هوازی در میترکندری‌ها و 
فتوستتز در کلروپلاست‌ها نشان‌دهندة یک ارتباط همزیستی قوی 
بین موجودات فتوسنتزی و غیرفتوسنتزی میباشد و مسئول حیات در 
کره زمین میباشد اکسیژن تولیدشده در هگامفتوسنتز نیع A‏ 
Gil‏ بوجود در ها است aly bang Sy‏ نده نع 2 
pala‏ موجودات غیرفتوستزی می‌شد co pata‏ 
موردباکتری‌هایی هستند که در Gla]‏ آقاتوس‌های عمیق زندگی 
می‌کند وموجودنیکه اه تذه مین pine‏ یل 0 
به کروهیدرا‌ها انرژی خو | از اکسیداسیون نرکیات معدنی 
احیایی که در اعمال افینوس‌ها آزدمیگردد کسب eho‏ 

در گه ول به نظرمی‌رسد که opal Ss‏ مولکرلی 
یدای قتوست وا ناسون هوزی gS slag‏ دار 


a glad مشایهی‎ lal 


دی اکسیدکرین و آببهوجو می‌آید cyl‏ عمده p‏ این است که 
وله Sy‏ کلی را در چندین مرح نام ae nde‏ 
anf‏ مت il‏ لد شده در هر مره دق یرب 
sil be‏ مورد نز بای مرحله بمدی فریندباش. هرگاه ین 


وجود نداشته باشدانرژی اضافیآزا شده به صورت 
jl‏ دست خواهد فت yy alps al AU es)‏ لوژی 
SS‏ برای پیش بردن مرحلهبعدی آزا نخواهد شد (که بسیار 
{eo Sent‏ 

رژی نور خورشید توسط رنگیزه‌هایی ee‏ 
کلرفیلجنب م‌کرد و در ATP aly‏ کوهدراا ارزو 
نشاسه| ود استفاده ریگرد بر pie SII‏ هوزی که 
از کربوهیدرات‌هاو CO, sly sly,‏ استفادهمی‌کند, در فتوسنتز 
از 0 به وان lillie‏ یشودو ,$40 alg cny‏ 


| 


وله سوختی yesh pt LL‏ نی بای منتزیک موکول 
kealimol) athe ATP‏ ۷/۲-) رین نداد یی مولکول 
ATP‏ تویدمی‌گردد 

در بحث اکسیداسیون هوازی, ما سرنوشت دو فراودهغلایی 
مهم نلکنده نی قندها سک اسبدهای چرب را ال 
oF eal‏ تحت bald‏ خاصی اسیدهای آمینه نیز درابن 


سیرهای Sap‏ وا می‌شوند. 
اکسیدسیون هوازی کامل هر ملکولگلوکز ۶ مولکول CO,‏ 
زد Se‏ ونرزی Nh‏ فده در ستز ۳۰ مولکول poe ATP‏ 
می‌گرد. واکنش کلی به صورت زیر ib‏ 
SOADP* 430K >‏ 1۱ 
)+MATP++35H,0,AG=686 kealimal‏ 600 
اکسیدسبن 58 در boyy‏ در چهر موحله صورت 
می‌گرد (شکل ۱۲۰۱ را ملاحظه ند 
آ. pas‏ یک مولکول گلیکز ۶ کربنه به ۲ مولکول sms‏ 
کربه در سیتزول(کلیکولیز) 
Ja |‏ پوت به 0 از طریق حد وا HS Jl‏ 
PSD‏ میتوکندری (چرخه اسید سیتریک] 
ال الکترونی به مر تلد یروی محرکهپروتنی 
IV‏ سنتر ATP‏ در میتوکندری (فسفوریلاسیون اکسبداتیوا 


ral 


در این بخش» ما مرح | وا[ بحث pags‏ مسیرهای 
S18 S clade‏ وانیدهای چرب را به ,610 تییل میکند و 
اعتتولی ATP‏ الکتون‌های پر POS esi‏ بخش بعدی 


رونت ny SD‏ زا ده (I Ab)‏ ورسی می‌شود. 


درکلیکولیز(مرحله[4 آنزیم‌های سیتوزولی کلوکزرابه 
پیروات تبدیل FF ga‏ 

Sleep yy say Sy Iyer pL‏ میده و 
نزب اکسژن مولکلی نداد سین SASS‏ کانولیسم 
SS Sion‏ یه می‌تود(شکست Sige‏ ما چیه به 
مود ماد ۱۰ زیم igs‏ ملرل درآ وکنشهای مسیر 
S| SS‏ به Ne‏ یز (cS gan a‏ از 
Se‏ وعلی آن یک موکول لک به و موکول Sle‏ تبدیل 
ay lady wos {NU JSS) Se‏ شده توسط این 
آزیمها ملول در آب و dyad‏ هستد که حد راسطهای 


1. Chemiosmasis 


"1 


ob de‏ این, کشفیات تکاملی موجود در اسی سلولی ثابث 
کرده است 4S‏ باکتری‌ها؛میتکندری‌ها و کلروپلاست‌ها ژ 
مکالیس‌های dain‏ موسوم به شیمواسمزیس Al‏ منطو تلد 
P, gADP ۲۴‏ بهرمند می‌شون. در تیمیواسمزیس [به جفت 
شدن شیمیوسموتیک نیز معروف است)/ب واسطهانرزی زد ده از 
عبور لکترون‌هااز زنجیرهانتقلالکترون یک شیب الکتروشیمیایی 
پرونونی در عرش غشاء ایجاد م‌گردد. انرژی ذخیره شده در این 


شیب ااکتروشیمییی, که نیروی محرکه پروتونی نمیده می‌شود. 
مستقیما در تز ۸7۳و پیش بردن سای فریندهایآنرژی خوله 
استفده ی‌کدد (تکل (MEY‏ در ان فصل ما مکانسم‌های 
مواکولی ان 25h slg‏ این مکانیسم Sa Bip‏ هس 
مور برسی قرامی‌دهيم. اب برروی|کسیداسیون هوازی و سپس 
فتوسنتز متمرکز خواهیم شد. 


مراحل اولهکاتابوليسم گلوکز و سید چرب: 
کلیکولیز وچرخه اسید سیتریکٍ 

در یک موترتومبل, سوخت هیدررگربنیبه صورت انفجاری 
در یک فرایند تک slays‏ اصلی به کر عکانیکی a)‏ راندن 
پیستون) تدیل می‌گردد ب لیل انکه در این sil‏ هم مققار 
بیشتری از لرژی gland‏ ذخیره شده در سوخت در هنگام بدیل 
شدن به رما تلف می‌گردد هم مقنازبادی سوخت به‌طور اقص 
اکسید میگرد و به صورت مود سمی گرنیخارج می‌گرد ین 
alo‏ میب 


موجودت ده ری ily ln;‏ 
ae‏ محدود آنرژی خودشان را صرف فرایندهایناکرامد بکنند 
سلول‌ها core Fgh ghey‏ مکنیسم‌های کرامدی برای سوزندن 
)23( تبیل ATP ale‏ 


هیدرورین anys shor sell‏ 
دان این in gals abs‏ تم دار هر مرح از تبدیل 
sil ee‏ دای چندینوکنش استکه توس وهای 
choy‏ کاتز با هایتمی‌کردد ین 

می‌اشد: 

8 با چندمرحل‌ای شدن یک فرآینه چند حدواسا حمل ipl‏ 
تلد یو نرژیموجد رده بهطورکاری در ستز ATP‏ 
صرف می‌شود و تولد Gls 4 lo‏ مرس 

8 سوخت‌های مختلف به حد واسطهای شترکی ختم می‌شوند 


تزی دارای able‏ زیر 


به‌طوری که مسیرهای بعدی سوختن و سنتز ۸77 در نها مشترک 
می‌اشد. 


# از آنجایی که انرزی ذخیره شده در پیوندهای مولکولهای 


B اسی سلولی و ملکولی‎ fr] 


موکول 68 ها دومواکول ATP‏ خالس نود مشود 
ماه cad‏ کب رات Jes‏ میهد هار 


نم هیدروژن she)‏ بروتون و ee‏ لکترون) نیز آادمی‌شود 


CoH 0,22CH, - C 
گلوکز‎ hye 

اگرچه در PH‏ فزیولوزیک بیروت به صورث یونیزه یافت 
می‌شود(ما در ool‏ ی ol ate ob‏ اب شکل غیریونی امید 
یرویک,نشان ae lode‏ الکترون و ein‏ بوون 
بر روی دو مولکول نیکوئینید آدنین دی‌نوکلتوتید (NAD*)‏ 
Jl‏ ید CT JSS)‏ انش ۶ و وید شکل sol el‏ 
NADH‏ می‌کند[شکل ۲.۳۳ را ملاحظه fa‏ 

2H* 4 de" +2NAD*. 2NADH, 

NADH دید که انرژی موجود در الکترون‌های‎ ual Lela 
لین آدنین‎ glo! که شکل‎ FADH) y gf شاه‎ bb و‎ 
دی‌نوکئوتید(۸10:) می‌باشد. از طریق زنجبرهاقالالکنرون در‎ 
ریگرد‎ nll مورد‎ ATP تلد‎ 

معاده شیمیایی خلاسه مرحلهاول SS pny lS‏ به صورت. 
زیر است: 


- C-OH + 4H*+40 


2NAD* +2۸0۲ ۵+ 2۳ +‏ +0 ورللیه 
2CyH,O, + 2NADH+ 2ATP™*‏ 


در یکی نها بخش کوچکی SS sil‏ به ۸7 و 
تبیلمیشود و بقی آن در وهای POV‏ مولکول 
پروت نی معا dir Le lly‏ نی Pr‏ یروت به 
77 ها کین Sine Sle‏ درد tls Spl‏ دید 
در حضور کین boa‏ ری کم sl po‏ 
در عدم حضوراکسین(شطبی‌وزی) فاد ای کتری 2 


yep‏ بر حسب نیز سلول به ۸18 نظیم م‌ردد 
واکش‌هی نزیمی و سیرهایمتولیکی توس سلولها 
تیم pe‏ مار ورد نیز لت تلد شود عمل hel‏ 


۱۰ Pump Priming 


شکل ۱۲.۲ (شکل رنگی) نیروی محرکه پروتوني. غاظت 
برونی و شیب و SAM‏ عرض غشیی نوی Pit Sp‏ 
apie el‏ و در هنگماکسیداسیرنهوازی و نوس در بوکریوت‌ها و 
Mp Uns SW ton‏ م‌کد.کترون‌های sir) x‏ حاسل از 
جذب نو توس alae By‏ لول با حمل‌ایحاصل انلس 
a‏ و [FADH, NADH J) lade‏ ورد eo‏ ال اکترون 
ش‌های ی ین رنه و ززیخو اد طی ین ند م‌کند 
نژ ات پم کردن پرونون‌اعرض Uo ae‏ یرد 


و تلد بروی مرک Asan‏ در Sin‏ شدن Spal‏ 
آنرژی حاسله از جریان برنونبه سمت el‏ شیب آن باعث ATP je‏ 
oe‏ همین ری محر ری i‏ باعل بویت 
از عوض ll gD ye‏ و چرخش تاک باکر کرد 


Sb‏ نامیده می‌شود عالوه بر تبدیل شیمبیی یک 
ملکولگکزبهاین‌د واسهاها و د Sipe‏ پیات این 
ln ts‏ یی باق فریلاسون چها ۸10[ کنشهای و 
۱۰ چهار ملکول ۸:1۳ وید ih‏ این ab‏ یسیون در 
سطع سویست مد می‌شودتاز فسفیلسون اکسیدتیوی که در 
مرحه سوم اکسیداسبونهوزی ATP‏ وید میک نفکیک شود بر 
خلاف مرحله آخر تشکیل ۸1۳ در میتوکندری‌ها و کلروپلاست‌ها: 
نیروی محرکه پروتونی در فسفربلاسیون در سطح سوبسترا نقشی 
ناد با وجداين» در فسفرلامیون در سح سویست نیز به دو 
فسفات اضفیمبشد درو کتشهای و ]که زد مولکول ATP‏ 
تین م‌شود.ان وکنش هار lie‏ به صورتپاکش‌های al‏ 
Nile‏ تصور کرد که eb‏ آن باصرف نرژی کر ازژیبیشتری 
در doy‏ دی به دست aye‏ رین در کیکولی به ای هر 


al‏ ۱۲- زک سول 


«شکل ۱۲۰۴ (شکل رنگی) سیر گلیکولیز تلوکزبه by‏ 


کنر دووکش ATP‏ معرفمینود LAS Shady ADP‏ 
شده (قرمز) شلد می‌نوده ردو انش ADP ATP‏ توطا 
شفرلاسون در سح (nt bg‏ ود میک و در یک رکش با 
NADH NAD? dsl‏ تولیدمی‌شود[زد؛توجه شود که تعامی As‏ 
وسهای ین کر پروت ریات سفریله ماد واکش ۱۳۱۳۰ 
که با یک لش نان ده شمان در ریا ول sipiboty pe‏ 

AG pols)‏ مق بزرگی دزن 


سه زیم کترلی SS‏ لور آلوتریک نقش کلیدی در 
تنظیم تعاممسیرهای SIS‏ بازی می‌کند (شکل 4۱۳.۲ 
sty he‏ )8 ©( توا محصول پاکش خود SAS‏ ۶- 
فسفات مهار می‌رد. Sly‏ روانش 0) توا ATP‏ 
مهار م‌رد لین کلکولز در حضور ATP‏ ید هار م‌کردد. 
mil‏ سوم (OAS) TBS AS‏ آنزيم اصلی 
محدوکنده مرعت lige ISS pe‏ رز اهیت ان eB‏ 
در lh SNe po‏ اسث که ان زيم لور وت یک 
توس چندینموکول کل می‌کرد(شکل ANE‏ 

به وان JAS pada‏ ۱۰ بو aay Sip‏ 
ATP‏ میا وتو SGAMP‏ می‌گرد. در بجهمیتوانفهمید 
که مرعث کلیکویز jel‏ لول AS‏ حماس است و ag‏ 
Se ۸1۴:۸ cy‏ مسی‌گزدد 
چون ۸7۴ یکی از سوبستاهای این زیم میباند مهار 
آوستریکی VLG Shy‏ تسا ATP‏ سدکن است به ظر 
غیرطیهی برد ما تال JS‏ اتال سوبس به :۸ یل 
مکان آلوستریکی آنزیم به ATP‏ سیر بالات است Agel Ky)‏ 
بابراین ATP‏ در غلظت‌های wl‏ به مکان SiO‏ و نه مکان 
eT HM ane Jee Saale‏ در سرعتهای 


owen 
44 MH 
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NM Von 
سس و‎ ee 
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اکسیداسیون گلرکز در مسیر گلیکولیز تولید FADH NADH‏ 
می‌بشد که اکسیداسین آنها در میتوکندری باعث تولید ATP‏ 
ofl fe‏ مسر لول le 4 (Lab)‏ چرخهاسید 
سیتریک |مرخله ntl Lagi pe pots II‏ 
nde ti Smell‏ نژ ATP a ioe‏ برطرف yf‏ 
uh)‏ دک اصولعمومی کت آوستریک به قصل ۲رجوع شود 


4y—__» + 


pas ai J‏ تام ab ae‏ نزیهایتنظیمی توا 
سلح متولیت‌ای کوچک مولکلی. عموً با میلکش‌های 
وستریکی با بو کتش‌هایفسفریلاسون daly‏ هورمو SAS‏ 
می‌کردد pl‏ فصل ۱۵ جزئیات بیشتری درباره کنترل هورمونی 

male‏ 8 در کید و عضلهآردهشد ات 


Fh‏ تحت شرابط بی‌هوازی تخمیر می‌کردد 

j shone‏ بکاریتهاهوازیاجباری! 
حضوراکسیژنموکولی ty‏ می‌کند Sy‏ | قدهای مربوط) Uy‏ 
به a‏ وی مقر زادی ۸:۳ به CO)‏ تبدیلمی‌کند. با وجود 
این بسیاری از بکاریوت‌ها می‌توانند از طریق مابلیسم بی‌هوازی 
مقداری ATP‏ تولیدکنند. تعاد کمی از neg Sy‏ بی‌هوازی‌های 

۳0 

ری" هستند: ها م‌ونندهم در حضوروهم در عدم حضور 
gl‏ رشد بکند. بای ما رم gio‏ 1 حزون‌ا و 
ندین روز بدون اکسیژن زندگی و رشدٍ 


هسدنه تاد 


بضی از مخمره می‌تنند 
بکنند 


در عدم حضوکسیژن, مخمرها یروت تولید Joss‏ گلکولز | 
به یک مولکول g pil‏ و00 تبدیل م‌ند در این واکتش‌ه به 
ی det‏ در ملکول Jp ay cdg at‏ دوملکول ۱۸/2۸4 به 
"۷۸ تبدیل می‌شود و بنابراین مجددً NAD"‏ تأمین می‌شود 
ice ۱۳۵۰ J)‏ تجزی se 68 ile‏ )© 
می‌شود و اساس نوی gel‏ و مشروات bce‏ 

رامین نیز می‌تند مایم گکز » نون ر تحت 
تأثرقرر دهد در هنگام نقباضات طرلانی سلول‌های عضلات 
hing Sul‏ بای مثال در هنام یت اکسیژن 2 ینت 
DLE‏ محدو یود و کاوسم GE‏ 4 گلیکولز محدود 
می‌شود (مرحله dale I‏ لول‌های عضلانی پیروات حاصله از 
WE‏ یوش abel‏ که درآ و موکول یه 
دٍ موکول LAG NAD”‏ کرد بای SS‏ بل می‌ند 
(شکل ۱۳۵۵ راست! گرچه ید ایک از مضه Boe‏ خون 
سرازیرمی‌گرددولی هر گهغلظت آن ty‏ از حد بشدهمی‌تواند در 
باقت عضله تجمع یه و با دردهای مفصلی 98 قتی که 
اسیدلاکتیک به خون ترشج می‌گرده مقدری از آن به کید رفته و 


pa 


درد مجددبه یروت تبیل ی‌شودتا روت حاصله 4 CQ)‏ 


1+ Feedforward axivation 
2- Obiigate arobes 
4 Fermentation 


3: Facultative anaerotes 


Lan‏ بشینه پیش می‌رود. در غلظت‌های ATP AML‏ به مکان 
آوستریکی نز Jase‏ می‌کردد و با نا تخیر کنفوماسونی 
می‌گده که تال یه ار سوه روز ۶ فسففت | 
کاهش میهد ودرتچهسرعتاینواکش ودر تیه سرعن کی 
DSS‏ رهش می‌دهد. 

۶ ۲ آلوستریکی دیکر فسفوفروکتوکناز- فروکتوز‎ ead Jud 
بیس فسفات می‌باشد این مایت توسط آ‎ 


یی به نام 
فسنوفرکتوین- JY‏ روک ۶ سفات وید م‌کرددفروکنوز SF‏ 
فسنات تشک فروکوز یس فسفات Sage opt)‏ هم 
به نویه خود قسفوفروتوکینا- ۱ را فعال می‌سازد. این نوعکنرل به 
ers‏ پیش نردی!)معوف است که طی آن دازا یک 
ip al 8) algo‏ ۶.فسفات) بعث تسریع ملسم 
دی آن م‌کرد. 

در سلل‌های کدی فرونوز FN‏ بیس فسفات به‌طور 
Sl‏ باهش sl‏ مهاری ۸7 بالا وبا افزیش dias‏ 
IGS‏ هیک از سوسترهای .نز قفا 
باعث لباز Sp dried‏ ۱۰ مود 

سه تیم HI‏ واکش‌هیی که مین ۵0 Be‏ 
منفی درد و تحت شرابط ول Ld‏ برگشتناپذیر هستند با 
کالیز he‏ رین این oll ght Ines‏ در تنظیم کل 
I pe‏ اسب هس کل دیگری ی وجوداردکه توس 
گلیسرللهید ۲ . فسفات دهبدروژنا آنزیمی که NAD" sh!‏ به 
NADH‏ را کاالیزمی‌کند. صورت می‌گیرد (شکل WF‏ مرحله 1۵ 
ماحظه 4( هرگاه shige NADH‏ کت ورد کسیداسون 
میت‌کنرایی کدی WI MH‏ ترمودیامیکیمساعدنخواهد 
oy‏ 

SS pee‏ در فتهایمختلف بسانان got‏ ماوت 
کت گرد ۷ احیاجات تاپلیکیموجود زد ابرطرف سازد 
با مثل در من گرسنگیکروهیرای,ضروری Sal‏ کدب 
گردش aS dee a ge oH Gos‏ پر لکوزن 
شکل ذخیره‌ی گلوکز (فصل ll‏ را ستقیمً به گوکز ۶ . فسفات 
Gy)‏ خلت ep‏ هکزوکیاهمرحله )بل میدن این 
abs‏ فرکتوز یس فسفات و cad‏ سفوفونکیار 
۱ هش Age‏ (شکل (MN‏ در تبچه لک F‏ فسفات حاصله از 
گلیکوژنبه یوت نبدیلنم‌شود که توس یک jd ep‏ 
SE‏ تدیلشده ووارد خون می‌شود تا سلبلهای مفزی و 
سلیهای قرع خون که سوخت له نا اور ات اند 


High [ATP] 


High [AMP] 


‘ahs 


Fructose 


ap 


سک م0 Inautn‏ 


High (citrate) 


es 


تسه ی 


Glucose —> چ‎ 6-phosphate Pe 1 Ss iphoaphate 


Fructose 
2.8-bisphosphate 


pin Aol ۱۲.۶ SE,‏ گلوز 1 ی یی در فلز fae ee IGS fh‏ توا AMP‏ فروز 
liad FF‏ فالمیگرد ند ترکیب i‏ که خر رز لول این اس نیش مين زيم تسا Ae) ATP‏ که خر نی 


است: شکلکینری آن فروکتوز ۶.قسفات | به 


tein‏ مد ده دزی سول لک ,0 دل دش مد مانب 


سول رات 


Age cle‏ یاون لزید ید APRD) YESS‏ کی دک 


فروتوز ۷ یس فسفاتتبدیل می‌کند و شکل فسفانری آنوکنش Sg Sogn‏ اسوین که در هکم لبون سلح لور حون از sang‏ 
زد کرد لت sib‏ 9۳16 ال میک و رین Seri) SIS‏ م‌کن. در SE‏ بان لک aS‏ رون توس وی ود 
)4256033 دیدمت gins‏ ۴۳ ال مک که pd sou‏ کي Spal‏ 


سیانیاکریهای فتوستریتولبکنده اکسبژن YW Las‏ 
ییون سل قبل هوجو مد اباشتاتسفرزمن از کسیژن در 
یک بلیون سال بعد باعث شدکه موجودات زنده مسبر بسیار کارآمد. 
اکسیداسیون هوازی را انتخاب کنند که به نوبه خود باعت تکامل 
Sip plas!‏ و etary‏ و آغازفعیتهای متلولیکیگردیده ین 
دوران,دوران تفجار امبرینیتامیده می‌شود. در وقع.مبتوکدری‌ها 
کارخاههایتوننده ATP‏ هستند ها این اکسیژن Mp3‏ 
altel Sas‏ را می‌کنن. ما اند IS Le‏ و سپس واکنش‌هایی راکه 


در تجزیه پیات درگیر هستند بحث pS gt‏ 


Te‏ دمک های دیامیکی هستندکه از نظر 
ساختاری و عملکردی دارای غشاهای متفاوت می‌باشند. 
میتکدری‌ها[شکل ]یکی انامک‌های زک در دفل 
وله sag‏ یک متوکدری از نظر اه Le‏ شیه یک 
اکتری yl pee ly hyo Ecol‏ استکه باکر ها ظر 


1- Bifunctional enryme 
2. Cellular respiration 


eb‏ لک Jus‏ گرد در Ub 4S‏ آن که od‏ زادی ورد آن 
می‌گرددمقدار یشتری لاکتات به 00 تبدیل می‌گردد در طول 
تمرین و فعلیت که عضلات اسکلتی لاکتات ترشح می‌کننه قلما 
مایم هوازی انجام میدهد. باکری‌های سید لاکتیکی 
Faye)‏ شب فاد مین و ساب راروت‌ها یز با تخمر 
کلوکزبه کنات می‌تونند ES Ay ATP‏ 


تحت ثرایط هوازی: میتوکندری‌ها SYS‏ بیروات را اکسید 
می‌کند و۵17 تولیدمی‌کند(مراحل (VET‏ 

begs شکیلشده ات در‎ BLS sly 
Sia Bly طریق یک سری‎ yok Jie بهاخل میتکدری‎ 
با استفاه از ,4 20 و 1,0 اک‎ bal اکسیدامیون در‎ 
CO, yaad, راید کی هدرن لوا‎ fe 
وید مک روی هم رنه تضس سلول !"یه ی شود (شکل‎ 
UW bly) در تتفس.که در میتوکندری‌ها صورت می‌گیرد‎ VDD 
به ای هر ملکل $95 ترا ۲۸ ولو ۸ تلد‎ ۷ 
ولد شده در ملسم‎ ATP یشتر از یزان‎ Jaw She 
ید‎ S98 بی‌هوزی‎ 


ولی و ele‏ 


a 


۵ el gente 


CAO CPO 


Oreo 


une 
ADP NAD‘ 2P, ADP + 2NAD's 2P, 
iyo سره‎ 
و9‎ 


و 2D‏ 2007 
so er 2‏ 
ia | ۱ |‏ 
وین یو 
feat‏ سس 
ieee ‘Moe‏ 
ای 330 wuts‏ 
OQ, ۳ ۸0‏ 
oH 0‏ 9 
iat‏ 1 
o4-du-t-on‏ یه ۳ 
senor ۳‏ 
sony 7 MONO‏ 
severe‏ 
mao‏ 
a‏ 
رنه سونو 
pent‏ 
2742440 +,260 من وج ,240842 teas‏ 
Gurnee 2408+2%; — 2s 247762440‏ 
شکل ۱۲۵ متبویسم ی‌هوزی و هوازی Sho Sah SLE‏ 
اس وله مور انم GES pa So ri‏ روت از 
she‏ تشکیل یک مولکول پروات یک مولکول ۱۸۵ به Stall) NADH‏ خدن 
SS) Sap Lalas‏ ۲ واکش ار ملاحله ید۶ در حضور اکن 
J‏ یل NADH‏ و لکرنب یک J‏ رده قل ge‏ مج 
alg ۹‏ شود NAD*‏ تلد gy aad‏ امه jill‏ ضروری فسته در Aaya‏ 
gy‏ (چپ هدکرنه رن وال calls‏ این ند تخر کل ده 


می‌شود زمنی که اکسیژن در سلول‌های عضلانی کاهش می‌باد. NADH‏ پیروت رابه 


اسب لاکتیک Se ets‏ و ٩۸82"‏ ولد م‌شود. (0) در حضور ‏ 


Jee ns Se‏ می‌تود ادا آن توس رات igs‏ به 60 وامیداستیک 


00۸ متصل شده و ستیل‎ (COASH) A سید استیک به زيم‎ oo pss 


تشکیل می‌نودبه مره ین واکش‌ها یک مولکول NAD?‏ به NADH‏ تبدیل 


مشود در میم دی sl Jol‏ ۸و NADH‏ به ای هر ول گر 


Lai‏ 1۸ کول ]نید می‌نود. 
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0 
بیشترین پروتتین موجود در GLEE‏ خارجی پورین 


میتوکدراییمی‌اشد ورن یک پروتن کی se‏ ماد 
که از ظرساختری مشاب پورین‌هایباتبی tha‏ (شکل 
J sian py ainda ۱-۸‏ موکول‌هایکوچک ‏ 
ype a JA yl] ly go ۵۰۰۰1 ly‏ $18 چه ممکن 
اس بای Se lacey GH jh‏ نیم Sie‏ 
خاصی lac pea aah cab apg‏ غشاءخارجی عبورکند ولی 
غشء Bb‏ مهم‌ترین سد قیفر بین سیتوزول و ایک 
تکرب میبشدوسرعتا کسیامونمتوکر بای معدود 
می‌کند. 

۶ وزن کل nly) BDA‏ تشکیل می‌دهند 
بسیری زاين olay‏ تفس سولی قش مهسی اند نها 
tae ATP Js‏ روتیهای تال دنه لکترون GAL‏ 
یشتری از پرتین‌هایاقالی که باعث جابه جییمتاولیت‌هابین 
Ig‏ ریک tae dealin‏ نوم اسان 


ها بروتئین حامل ADPIATP‏ می‌باشد, که 
یک پوت است و باعث ATP ays‏ نز شده به خج از 
ماتریکس و قضای بین غشای eee)‏ ه sine‏ و وود 
JAD?‏ سیتوزولبه متیکس می‌گردد. دون وجود این ی پر 
مهم.نرژی ذخیره شده در یندهایشیمیایی eh ste ATP‏ 
در دمترس بقیهنسمت‌های سول IB‏ مگرفت. 

کریستاها بطوروسیی سطع Le‏ داخلی مبتوکدری را 
lil‏ داده ات بان aly‏ باعفزایش ظرفیت نوی ATP‏ 
مسی‌کردد ISG)‏ ۱۲۶ را ملاحظه نم رای منال در 
مبتوکدری‌های کبدی سطلح فشای bd‏ کریستا La‏ ۵ ابر 
غشاءخرجیمی‌باشد. در وقع سطع کل عم غشاهایمتکندریای 
در sas she‏ ۱۷ بر ca‏ غشای پلاسهایی Wl‏ اد 
متوذری‌های موجو در سلولهای عضلات قبی و اسکنی قرب 
lal‏ میتکندری‌هایکبدیکریستا دک نشان هنه نژ 
به ۸۲۳ در سلول‌های عضلانی میباشد 

توجه شود SMS p‏ یز میتکندریوجوددردو تفس سار 
elle 9‏ م‌شود در یهن bal ag‏ ذغیرای Le‏ 


ye BI 9 هریز می‌گرد سس‎ Sa JSS 


1- Submitochodrial Compartments 
2 Perin 


تکاملی یش‌سارمتوکندری‌ه al) th‏ ۶و بحت فرضیه 
همزیستی درونی را ملاحظه pes (gale eS‏ سلولهای 
بوگاربتیدری‌میتکندری‌هایزیدی tae‏ بطوریه روی هم 
رفته Ly‏ 1۵ حجم میتولاس ‏ میتوکندری‌ها SSI‏ می‌کند 
sas‏ متوکندری‌های یک Spe‏ در سولهای ohn:‏ صدهاا 
هزاان طوری Sli‏ که احتجاتمللبه ATP‏ نمی 
کنند بای lee Je‏ دای که به ۸ زیدی بای ترش 
امد نی دنه میتکندری‌های زیدیدارد) clas iS Hl‏ 
تشاندر با فلورست در سلول‌های زنده نشان داده است که 
میتوکندری‌ها بسیار دینابیک هستند آنهامتحمل آمبزش و تفسیم 
می‌شوند و Sl Sad‏ و در بضی مرفع شبکه DSL‏ ایجاد 
J)‏ ۱۲.۷ که سکن است علت وجوداناع من 
مورفولوژی میتوکندری سلول‌های مختلف باشد. آمیزش و تفسیم 
میتکندری VLSI bee‏ نقش کلیدی و ععلکردی دارد زی 
مشخص شده ست که Sea} JMS!‏ در زن‌های فوق خانواه 
6 که رای این فرایندهای SAD‏ ضروری است, 
میناد sacl‏ نم in‏ تسیل اکتریکی غشای خی 
مخت ل کنو در تجه باعثبه وجودآمدن بیمری‌ها انانیمثل 
بیمای yeas‏ عفانی Charcot-Marie-Tooth‏ 
subtyp2A‏ گردد. 

obi‏ ساتری yee lp‏ توس یکروسکوب 
gigs‏ بهوشوح مشاهده کرد (شکل UA‏ ملاحظه کنید! 
مینوکندری‌ها ole Eg pp‏ متفاوت دارند. het‏ خارجی؛ بخش 
صاف بیرونی میتکندری را شخص می‌کند غشای داخلی 
فرورفتی‌ای eg Spb aj‏ درد(شکل WF‏ ملاح {af‏ 
این فشاه از نظرفضاییدوبخش زیر میتکدریی a‏ 
sie‏ فضای مین lb LE‏ غشاهای خارجی و ال 
وماتریکس یا بخش مرگزی که باعث تشکیل ومندخلیمی‌دهد. 
زمانی که متوکدری‌ها آمیزش می‌باند هر کنام از بخش‌های 
مشخص با یکدیکرترکیب می‌کرد رای Je‏ مانریکس با 
ماتریکس (Sb lab bb glee‏ جازم تخلیص این 
غشاها و بخش‌ها aS DNA dain ly ge‏ فسفولیدی 
نهر تیینکردومحل واکش‌های نزیمی رادر یک خشای eg‏ 
بخش ویژه مشخص کرد Lis‏ رای حفظ و عملکرد میتوکندریه 
تعداد ۱۰۰۰ لیپینیراستء ها بخشکوچکی ای Vesa de‏ 
درانسان ۱۳ 6 توسط ژن‌های 1034۸ میترکندربیی کد می‌گردد. 
ng ag agen ay‏ هسته‌ی ک می‌کدند(فصل ۶ 


a ae Af se) ns ss AY)‏ مرت تیش ely‏ ال مر نید 
گرا با bb yt lf pp‏ بات تشکیی کال ih clot il‏ وز ی aL‏ سوک وی وم کل ام 
تست ag‏ به ای Sb‏ وصل ini‏ هن میرسد ای بن غشای تلومن aS‏ که شده ات کمباکس‌های FF‏ 
نی کوچک مراک مان ATP joa‏ ید ندال یی هدک رو اه و Gk‏ دی ار اند به سمت درون توکس 
Sie hada‏ دای DNA‏ کدی رشته ی ریز‌ه نی کچک ی رن ول هی کوک زد رگ میب( 
Ju‏ ری eda‏ متکتری نز Jog ep‏ ملس plat‏ دی مکروسکوب Layo hegre I iN‏ توت 
sing?‏ بزسازی شده است. این تکیک آنلوگ تمرم er ray‏ با اسکن CAT‏ تصویربردری پزشکی می‌اشد. هکریستاهای شدیداً Shon‏ 


|سبز زرد غشای cal] BD‏ روشن) و غشای خارجی cl)‏ تبه) توجه گرد 


جنر تجربی ۱۲-۷ (شکل رنگی) میتوکندری‌های سلولی 
متحمل آسیزش و COLES‏ سریع Crepe singe‏ 
فیرولاست ete‏ موش تشادرب یک پروتیننلورسنت توب 
مکروسکوپ igh‏ مروری lays apie a‏ که دبار 
آیزش (MY)‏ وی شکافت[این)شدند با لش ورگ یی نان ده شده 


تلد می‌نود که gla gle lad‏ جنری بهمینوکندری fie‏ 
می‌گن. opens!‏ میتکندیی پروات و تشکیل ATP‏ 
سلول‌های فتوستتری, در هنگام تریکی, زمانی که فتوسنتز nn‏ 
نیست. در ريشه و ساب بنت‌هایغیرنتومتزی رخ می‌دهد. 


۱ Crista junctions 


فصل ۱۲-انرژتیک Dobe‏ 


or 


شکل ۱۲.۸ (شکل رنگی) خلامه اکسیداسونهوازی گلوکز واسیدهای FE ie Mesa‏ لول ومد جرب 
به یل چرب 20۸ یل میگدد سپس پروت و یل چرب 20۸ به تکریاد یود lb Bat‏ کنر به یل جود وهای 
| نریکس پروتین‌هاینقلویزای SELB cla ete‏ 
an fc‏ سل چرب ال جرب OOA‏ ری یک lady Bab‏ شده ای ال ne‏ ره ety lol‏ مهد در بخش 
مازیکس به Sie aye fg ta COA‏ میکنریای روت ومیل چرب 0۸ Jes‏ ۸ یل ده وسپی rte‏ 
و 0 آادی‌کند. رات ea COA eles‏ ی‌شود وه هم آن NADH‏ ور660 تشکیل م‌گردد دورن اسل چرب 0۸ CoA gd‏ 
تبدل مشود وب هلا ال JS NADH‏ می‌شود در کیان سل Sep 9COA‏ ۱۸۵و ۳۸۵ GTP‏ 
و و0 تولید می‌شود. مرحله اقا el og Stl‏ با کسیژن بهآب sy ayy‏ محرکه پروتونیمی‌کند. لکترون‌های وآنزمهنیاحباشده ی 
از طیق AO (gla) Sa Ji oa SS‏ رگد وه هر el lj (oh) Hac‏ 
غشاییاتقال Cal Bop gl‏ نوی نیروی محرکه پرتنیمی‌گرددلکنرونهای NADH‏ مستقیمً از کمپاکس 1 geoph IM StS‏ 
ay Shae SS‏ :72 سناکس اب کلکس | gg‏ کی مشود SELATPAV doy‏ 
Fe Se‏ اتجی) فده Sesh‏ پوت در ago ATP Sie‏ وهی Ae Shel Ft‏ وس ADP‏ 
Bah‏ مقریکس anys Jd‏ و گروهایهیدروکسل و oan pee NADH hs ica pb ATP‏ به میک Jil‏ داد 
نم‌شودزیاغشاه اخلی به NADY‏ و NADH‏ نویر ات؛ ما یک سیستم نی [فرم laggy Sl‏ را از NADH‏ سینوزلی به ۱۷۸ 
Gf‏ نا میهد 0ب اف گس و 0 به ار آن 


پوین به مالیا ig‏ اس بای رد شدن پوت زد وهای 


the | 


مکان es‏ وکشهی درگیر در اکسیاسیون yin patie lye‏ رخ aay‏ (شکل (ITA‏ 
واسیدهای چرب به CO,‏ و H,O‏ غشای داخلی میتوکندری سه مرحله آخر از چهار مرحلهاکسیداسیون SS‏ عبرتد از 
aS‏ و اتریکس ماش هر وکتش دریک غشای با فهای ...9 مرحله دی روت به یل زیم ۸ والسیاسون 


| = اسی سلولی و مولکلی | 


طریق چرخه اسید سیتریک به 60 تبدبل می‌گردد 

چرخه سید سیتریک نکش le‏ به مور Sea‏ 
COA‏ به و60 به صورت جرخای عمل col Sp‏ جرخه با 
lite laps‏ مرف ات: چره امد مبتریک چرخه سید 
تی‌کروکسلک (ی) [TCA‏ چرخهکریس,تتجه هی ان 
ay Sp‏ دو موکول ,60 . سه مولکول NADH‏ و یک 
 FADH; Jy‏ 07 به ای هرگوه یی که به صورت 
استیل COA‏ وارد آن می‌گردد Baliye‏ 

همان رکه در شکل ۱۲۰۱۰ نخان داد شدهاست, چوه با 
انصالگروهاستیل از استیل 00۸ به Ilan‏ چها یه 
sll‏ تشکیل سید سیرک jl SF‏ 208 به یل 
که لین کیب ساته شده در ان چرخه ایدیتریکمیپشد 
ان چرخه چخه یمیرک کار ده ات در وکش‌های 
۴و یک مولکول 0 زد می‌گدد و NAD*‏ به \AINADH‏ 
می‌گرد. هم‌چنین در واکش ٩‏ نیز NAD”‏ به ۱۸۳۸۷ احیا 
fe‏ ین به ای هر دور چرخه. سه NADH‏ ولد 
میگ دروکش لو کون ود بوتین ۸2 متل شده 
و باعت تشکیل شکل lel‏ این FADH, waif‏ می‌کردد. 
وکنش SIV‏ ویژه ات a Sly‏ جای دی چرخه اد 
سیتریک hg‏ مره yh‏ واتش توسط یک آنزیم 
متصل ه شاه که جزنی از زره ال cai‏ یبد نز 
نایز Se‏ رل دواکنش  dae‏ ود ری 
تواستری ll alge‏ ۸ ستز یک موکول 631۳ ی 
ند opel bd‏ در سطح سوست همه شده است a)‏ دلب 
why!‏ 07 و ۸:7 به یکدیگرتبدیل ol abies Spay‏ رب 
عنوان یک مرحلهتولیکننده ATP‏ در نظرگرفت) واکنش Sah ٩‏ 
تلد مجدد کزلواستات می‌کرد رین slg goede‏ دوه آغاز 
گرد توجه شود که ی( مولولی در چرنه امد Saf‏ نقنی 
abi‏ 

بسیری یمه و موکولهایکوچک Sp‏ درچرنه سید 
ستیگ در ریک Jpn ph Se‏ هسند این ماد PE‏ 
COA‏ استیل COA‏ سوکسینیل COA‏ "۸۳ و NADH‏ به 


علاوه هشت il‏ چرخه میاشد. با وجود این» سوکسیا 
دمیدروژاز|واکش ).یکی از ipl‏ رون سراسری SHE‏ 
داخلی pipe‏ است ولی جایگاه فال آن بد سمتمانریکس 
la cal‏ که ay as Spe‏ رزش sig ye‏ 
یا لزاسموتیک شکسته می‌شوندهآنزم‌های غیرمصل به غشاء 


آن به CO,‏ در چرخه اسید سیتریک. این اکسیداسیون با ابا 
NAD*‏ به FAD NADH,‏ به shes FADH,‏ است )»> 
کسیاسیون dl‏ چرب نیز سیر مشایهی Je‏ می‌شودو سیدچرب 
Jala‏ کوآنزيم ۸ بل te aS‏ این واکش‌ها در درون 
غشای با بخش ماتریکسی مبتوکندری رخ می‌دهد. 

* مرحه ال الکترنی از FADH NADH‏ به ,0 
از pn ge‏ ال لکرونیموجو در نشای ASB‏ باعت 
تولبدنیروی Spe‏ پروتونی در عرض غشاء می‌گردد. 

* مرعله IV‏ استناده از ترژی صوجود در نیروی Sp‏ 
پروتونی به مر je‏ ۸7 در غشایدخلیمتکدری. مرح 
او 1۷ (روی هم رفن gol ope nd‏ ینم 


در مرحله TL‏ پیروات به ,20 تبدیل می‌کردد و الکترون‌های 
پر sha TE IG‏ احییی ذخبره می‌گردند 

BY ol در مرحله‎ Syste شده در‎ aly lye 
می‌گردد (شکل ۱۲۵۸ در مرطه لا‎ Sie ماتریکس میتوکدربایی‎ 
CO, Jy هب ه‎ lye iy il سه عمل‎ 
g NADH) تبدیل می‌نود؛ ۲. حامل‌هی الکترون پر آنزی‎ 
تلد م‌شود که در انقل اکتون (موطه )مود‎ (ADH, 
تولید یشود که‎ GTP مکی و .یک مولول‎ [Poll 
می‌کرد‎ Jad ATP سپس به‎ 

GTP + ADP = GDP +ATP 

مرحله ]را gas be‏ بخش ما تفسیم کرد: تلد ات 
COA.‏ به ole‏ یک مولکول ,00 و ۱۷۸0۴4 و uss.‏ استیل 
کوآزيم ۸ به و واکول CO,‏ وحدواستهای پررزی NADH‏ 
(س موکول) FADH,‏ و GTP‏ 

تولد استیل COA‏ در ماتریکس میتکندبایی؛ پیروات با 
کوآزیم ۸ ,اکش می‌دهد و0 sl Jel‏ و NADH‏ 
تشکیل می‌دهد (شکل ۱۲4 این SY‏ تومط پیروات 
دهید pS Wty‏ می‌گدد و kealmol) spl Jone‏ 8.0 = 
Ll (AG"‏ بگشتتاذیر است. 

دراکسیداسیون اسیدهای چرب واسیدهای COA Jalil‏ 
(TASS)‏ مرکزی بازی Sp‏ به علاو SCO il‏ 
حد واسط در بسیری از واکش‌هایبیوسنتری:مل ال کرو 
استیل بسه پروتئین‌های هیستونی و بسیاری از پرونشن‌های 
پستندان,و سنتز لییدهاییمثل کلسترول میباشد. با وجود این در 
میتکندری هاگره سل موجود در استیل Jigen Ly COA‏ 


~ Adenine 


۵ شکل ۱۴:۹ ساختاراستل opal hel COM‏ هوزی lately‏ چرب و lb ghee‏ یک > ly‏ مهم 


athe‏ هچنآ در ییا مها وستزی رای سل فزهم مد 


FAD‏ تبدیلمی‌نود 2 Jett Sle,‏ شده وافرژی ذخره ده در 
اکترن‌ها پر رژیموجو در cl lol JSS!‏ مولکل‌ه به 
بروی محرکه Js asin‏ م‌کردد اکرچه 0 در هیچ IAS‏ 
وکش‌های چرخه سید یتیک درگر نیت لیر عدم حضور 
:0 این چرفه به یل Syl‏ ذضبره میتوتدربایی "۱۷۸۵ و 
FAD‏ کاهش میابد متقف می‌گردد کامش "1۸80و ۳۸ به 
یل 2 زنجبره تال الکترون در اکسیدکردن !1۸101 و 
FADH,‏ میباشد ین مشاهدتباعت ایجد اي سول می‌کد که 
چگونه alg base Spies NADY‏ می‌شود. 

yg NADH oS‏ تاد بهماتریکس متکدربایی 
متقل yf‏ توس زنجره ll‏ تون sl‏ گرد Spay‏ 
tla de SINAD"‏ میوولبرگرد نوی مجدد NAD"‏ 
سیتوزولیبسیر le‏ خواهد oy‏ علیرغم این»غشای داخلی 
متوکدری NADH a‏ یذ است. ه مورف ین Sa‏ 
Je‏ چندین شا iy AM,‏ فده می‌کند ‏ الکترونها از 
NADH‏ سیتوزرلی به NAD"‏ ماتریکسی لتقال دهند به ین 
ریق الکنرون‌های NADH‏ سیتزلی لور غیرستی از Gi‏ 
زنجیره اقا الکترون بر( te‏ کار شانل سروف مات 
-آسپارتات در شکل ۱۳۱۱ بهتصويرکشیده شلهاست. در هر 
gyn‏ کم از چرخه. هیچ گونه نی لی در Baa‏ مولکولهای 
NAD* 5 NADH.‏ | حد راسطهای آسپارتات یا مالات شاتل 
مشاهدهنمی‌کرد. علی‌رغم این در سیتوزل: NAD! NADH‏ 
ودرمأتریکس, ۱۸0۴ به abo Se Jets NADH‏ تیب هر 
SS‏ و تولید ۸:1۳ ly‏ ال و 1۷رد aS oslo‏ 


NADH + NAD * + NAD‘ + NADH 


eps ite Saye‏ سیتوزول 


Sp‏ در چخه سید Sages‏ بهصورت کمپلکس‌هایپروتیتی 
STS‏ م‌گردد.عقیه برايناست که در چنین کمپلکس‌هایی» 
فرورهواکش یک آنزیم بلن انشا بهمحلول pe Nadine‏ 
بمدیمتقلمیشود a lapel‏ زیدیبه مور یی 
lL‏ کمپکس‌های یی Sip‏ درون سلوی Sal‏ 

Le کول‎ 2 IE مولول‎ Se IEE pag 
مسبر گلیولیز و چرخه اسید‎ la tly تولیدمی‌گرد در‎ COA. 
مولکول و۱۰20 موکول‎ ۶ SIE Sign سینیک بای هر‎ 
PANNA تولید کرد |جدول‎ PADH, مولکرل‎ ¥ NADH, 
چندکه در طی این واکنش‌ها چهارپیوند نسقونیدریدی پرانوژی به‎ 
شکل در موکول ۸:7۴ دومولکول 07 تلد می‌رد یه‎ 
هوزی‎ LS opel) در‎ apy ها بخش کوچکی از نژی‎ 
صورتالکترون‌هایپانری در‎ a لو می‌باد. نژ‎ 
ذخبره ی‌گرددهدف‎ ۸0014 sNADH کولزمهایاحاشده‎ 
است.‎ ATP ان انزی به‎ jas IV و‎ IIL مراحل‎ 


اقل‌های موجود در غنای داخلی میتوکندری به حفظ HAE‏ 
مناسب ۸1و NADA‏ درسیتوزول و ماتریک کمک 
می‌کند 

در سیتوزول *۱1۵10 راکش مرح کول [شکل ۱۲۰۲ 
را [cf aise‏ و در ماتریکس مینوکندریایی ۱۷۸127 در تبدیل 
COA‏ سه واکش چرخه Saye el‏ (۵:۴و٩‏ 
در شکل ۱۳۸۰ ضروری میباشد. در موردفوق ۱۸۲ فزورده 
واکش می‌باشد در گلیکولز و اکسیداسیون پیروت, NAD?‏ 
ayy ce‏ با کسید شدن NADH‏ ساخته شود. pba)‏ ای 
هرگاه cg‏ وایسته به FAD‏ نز اد بیستی FADH,‏ 
تولیدشده در وکتش‌های مرحله اوه به 7/0 اکسید شود 
همان طر که در بخش بعدی‌خواهم دید در do‏ زنجرهاقال 
الکترون در میترکندری؛ NADH‏ به "1۸10و FADH,‏ به 


پیرواتبه ات 


| و اک‎ doe tions 


1 
0 


ae 
ad ۳ 
7100 ی در ور با‎ ie 
by 
HO-E-H 00" 
8 مت‎ 
ی‎ 
= 
a 
HO! coo 


»وب 

7 b0 
ho: se 
+HO ۳ ere CO, + NADH + H 


GTP = HSCoA RCO, - NADH « H 


شکل ۰ ۱۲۰۱ چرخه اسید سیتر یک. | 
رین که اسلا سل 0۸ با موکول چا که ات تیب شده و سینت که اه ود ale‏ دب AAA‏ وهای" 


pa‏ بالات یدیل میشود وی ان ند و 


۸ به و۲30 و حام‌هایالکرنیبنرژی ۱۷۵2۸ و ,۴۸/0۸1 یل مینود در واکتش ۱ یک 


oS dnl لکترون از‎ cia ap ip دست می‌دهد در هر در‎ ICO, 


iby‏ ند و سهمولول ۱۱۸۸0۲4 و یک مولکل FADA,‏ ویک Sly‏ 01۳ ساختهمی‌ود. دام کینی که هصورت منل COA‏ ورد چرخه 


می‌نودبه رنگ ی در سرکمیتیل COA‏ نان اه شده است. در سوکسینات و فومراته که موکول‌هایمتفرنی هستد. نیون Nel‏ لور ویژه 


مشخص کرد در S fille‏ با انا کردنلیزوتیفجام شدهاست. مشخص شذه ست که ام‌های رین COA eal‏ در دور ول چرخه به صورت و00 


از دست نم‌وند که ک نم در دور دی و دیگری در وهی بعد از دست ye‏ 


ae 5‏ تعداد lappa‏ تعداد alge‏ 61۳۱۸7۴ 
مسولکولهای LSI NADY‏ ۰ ۴۸0 احیا شده 
و0 تولیدشده.. شدهبه(/۱۸۵ FADH,@‏ 


یک IB‏ کوکربه - کول روت .> / ۰ ۲ 
خر مکول پات به ۲ YW Sele‏ ز ۰ ۰ 
» موکول سل توب ۲ ول 60 ۲ ۶ :۲ 


0 ۲ 0 ۶ ae 


۱۲ dab 


Aspartate 


NAD at 


NE ne‏ مممیین 


Glutamate J Kerglatarae 
an اه‎ 
sre دی‎ 
من‎ Keogita 
ry 


1 
0 Glutame 


je 


NADH gen MAD" ate 


۵ شکل ۱۲۰۱۱ (شکل رنگی)شاتلملات. در ین و کش‌هایچرخای NADH jay Sl‏ سیتوزول (ed cer al)‏ به NADY‏ موجود در 
ماتزیکس منقل شون pipe» ۱۸۸ a NADH hat ln‏ و NADH 4 NAD!‏ در متریکس thes‏ مرحله MLO‏ 
دهیدروزاسیتزولی 59 gy‏ از yg NADH‏ ازلوستات Js‏ کده و شکیلملاتم‌هد. مرحه :پر موجود در BDL‏ 
cl ude)‏ رنگ) مات در ماه chalga‏ بهدخل متریکس ال میدهد. مرحله Cle‏ دهیدوژات میتوکدرایی سالات راب 
ag bas SEIS‏ وطی این 25 NADH NAD"‏ تدیلمیکد. مرطه :وتات که ستفیم از شاه دخلی نم توا عبر ند با 
gt al‏ یک ag f‏ مور کات ب .کنات ah its‏ مرله :ی ورترنوم یی قرمز رگ St Lal‏ را در مب لمات به 
ips‏ ال می‌ده. رل :تنس ob al gig hel‏ بالات و وتات به وتات تبیل 98 9 Sp‏ ام hee‏ 
فلش‌های یی رنگ sab HSS Se‏ قرمز نگ حرکت گلوتمات و فاش‌های سا lS‏ / مات رشان میدهد. نوجه شود که 
ibd‏ و مات بصورت ساعت کرد gL‏ لورت به صورت پادساتگدچرخش می‌کنند 


Sag yn‏ کسید شه و در هایت ATP‏ تلد مي‌کند 
i‏ 

H,—cHy,-C-0-04, 
3 


1 
HICH), —C“O- GH + 3,0 —> 
° 


1 
(CH,—ICH|,—C-O-CH, 


یر 
سم رد اس br‏ 
3.CH,—(CH,), C08 + ۱۵-6‏ 

wrk کرد‎ 


سیدهایچرپ aa‏ مهم آنرژی ری بسیری از بافتها 
gi aie Lopes‏ میبشد در eagle‏ مر تلد 
۲ اکمداسونچریاط SIS pli rte 22S‏ 


۶ کسیابون گرم تریامیل لسرول به :60 ترا‎ athe 
تلد‎ ATP Jal ابر بت از اکسیداسون یک گرم گیکژن‎ 
SPV BSI Sipl 83 می‌کند رین تری‌گیسریدها در‎ 


اکسیداسیون اسیدهای چرب در میتوکندری باعث تولید ATP‏ 
می‌شود 

تا به Jo‏ دراه کسیداسیون کربوهدرات‌ه, اساسا کلوکزء در 
تلد etd Spe ATP‏ سیدهای چرب che‏ مهم یر رژی 
ye‏ سوه مین به کمک پروتین‌هی ناقل 
shiny‏ هم کرو هم سید چرب Scio leo heme‏ 
Jad‏ ۱۱) هرگاه لولی نز به ون سریه این ae‏ 
ls‏ اش il‏ ره سورت پمرهای کوک کیکوزن ید 
می‌شود(در dae‏ کید و به صورت تیرهی سید چربکه به 
گلیسرول متصل شده است و تری‌گلیسرول باتریگلیسرید امیده 
Bone‏ ذخیر SB ey dhe‏ ده 
Jas‏ شده و بهحالت تری‌میل لیسرولذخیهمی‌گردد با جود 
Ue ap Sor Ey gl‏ قاد به یل سیدهای 
چرب به لک نمیشن زمای که سلولها نز Sle‏ ند ری 
متالوقتی عضله شروع به فعلیت Spel Se‏ وهای 
گلیکوژن را به رز وا تری‌اسل گلیسرول ره سید چرب 


ceed | 


۱ 


ips‏ در بخش بد توضیع ده خواهد شد که ۱/۸۵۲ و 
FADH,‏ دی لکترنهای پر Moy 95h‏ ول وی 
محرکه aay‏ نویه خد در مرح ۱۷ به aly‏ 
ad sap oli! ATT‏ مود ده زر ay‏ گرفت 


اکسیداسبون با کسیزومیاسیدهای 190 بر کسیزومها 
ATP‏ تولیدنمی‌کند 


اکسیداسیون اسیدهای چرب در میتوکندری gaia‏ مهم ATP‏ 


she »‏ کید cing‏ یاو پوشیمیست‌ه معقدند گه 
ین ob‏ در عم نع موه نز lo‏ استء ‏ وجود این در 
زت‌هایی که با کلفیرات yy‏ ملسم لببدها | pat‏ 
می‌دهد, نیمار شدند مشخص شد که میزان اکسیداسیون اسیدهای 
چرب و تاد پر کسیزمها در لها ده یش ات این 
تا نان داد که یمه ماد buss‏ تون 
el‏ چرب رز اکسیدکنند این نمکهایکرچک که ترا 
a Mau‏ رد تسا یک es dbl ny la‏ (شکل 
aio YF‏ کید نها در عم ول‌های ing‏ 
تسیا افت می‌کرند و همچین در سلو‌های OBES‏ 
مخمرها Bae Cagle Ves!‏ یز وجد درد 
teal ono 5 a signe‏ چرب با زجیره کته [زجیره 
یل چوب کت ACE LE SNS‏ موس[ )و ول 
م6 !کسید من در حلی که برکسیزو‌ه ترجبطاً 
ate‏ چرب با جر سیر ول NLCFAS)‏ > رکه 
متوکدری نید ها سید کنده کسید می‌کند. Fee‏ 
اسیدهای چرب موجوددر ود غنیی از نع سیدهای چرب بازنجیره 
tod Joe‏ رین یود در متکدری آکسیدگردند بر 
خلاف اکسیداسیون اسیدهای چرب در میتکندریکه با تولید ATP‏ 
همه است. در Spent‏ رزوی امیدهای چرب, ATP‏ 
JSS‏ نی‌شودبلکهرژیبه صورت گرم مگدد 
ely sae‏ که طی آن اسینهایچرب دپ کسیزوا 
به استیل COA‏ تجزبه می‌گردد مشابه مسیرهای موجود در 
متوکدری‌ها ماد TIT JSS)‏ با وج ان باکسیو‌ها 
فقد oy Sl Jl eo‏ هس و PADH, ny il‏ تلد 
شدهطی اکسیداسون اسیدهایچرب فا je Stony‏ به Oy‏ 
Se‏ شده و 7۸8 ور کسید هیدون [ی6 )تلد مناد 


1- Acylearintine transporter protein 


oa oye‏ اک ه‌طور نی از کروهیرت‌ها ایند 
(هیدوزن شتری دار ماد رژی یشتری وید کند. در 
بسن مکان اصلی شیر bara‏ بات Cel gp‏ 
opel‏ همان اصلیذخره کلیکوزن ea ae‏ 

هماننداکسیدامیون گلوکزء در اکسیدامیون اسید چرب نیز ¥ 
مره وجوداردبهمظر سای زب ول BAT‏ 
از مرحه gyal stl‏ ات 0۸ در چرخه سید بتریک و 
تما Jae‏ و ۱۷اکسیناسون امد چرب ad‏ دسیون 
لو یبد نها وهای مرجود روط به مرح | ستوزولی و 
بخش ارل مرحله Il‏ مینکندریایی میباشد. در day‏ اسیدهای 
چرب دیول Jule‏ چرب 60۸نبدیلم‌کدد. در cb‏ این 
واکش PP, y AMP ATP‏ |یروفسفات معدنی) نبدیل می‌شود 
JS)‏ ۱۲۸ را ملاحظهکند: 


1 
i 
A-C-O" + HSCOA + AIP —+ 
ys 
9 
RC SCoA + AMP + PF, 
Fang ck 


yan‏ دی هد مولکول ,۴ Sil‏ شدن این 
واکش ahr‏ گوه سل چرب بهمنظو تال به سکس 
میتوکندری نا بهمولکولی به ام ارنتین درد گروه سیل چرب به 
صورت متصل به انیت توس رون اقل اسب انز 
غشای ناخلی متوکندری عور کرده (شکل WEA‏ بیضی آبی) و 
سپس در مت ماتریکس, کوه ال چب از کیتنآ ده و 
دوه به یک مولکل دیگر CON‏ متصل می‌کد. Slick‏ 
اسیل کرنتین نتظیم می‌گردد تا هنگامی که سلول‌ها BOAT‏ 
در از ناسیون oe‏ چرپ سامت گرد 

در بخش ارل doy‏ هر Jie‏ ال چرب 00۸ در 
SSIS Sy Jeb sate‏ در آن oF choo‏ به 
استیل COA‏ تبدیل می‌گرده اکسید می‌شود. طی این واکنش‌هابه 
همه FADH, COA Jul Aly‏ و NADH‏ تولیدمی‌کردد 
(شکل ۱۳۱۲۸ رای مال سیون میترکنرایی هر مواکول 
اسید استاریک ۱۸ کربه « 00پ( )) ٩۰:0۷,‏ مواکول 
COA Jel‏ و۸ ملکول FADH, yNADH‏ وید می‌کن. در 
بخش دوم مرحله ], هماند استیل COA‏ تولید شده از یروا این 
گروهایاتیلبهچرخ سید میتریک ورد ys‏ 600 تدیل 


اشکل ۱۳۰۱۲ اکسیداسیون Slt‏ 
چرب در متوکندری‌هاو راکسیزو‌ه 
در هر دو کسیداسیون میوکتدرایی (2) و 
SHA) ez orl‏ 
چرب توس مجموعای از چهارواکش 


er‏ (در وسط تصویر نشان ده شده 


(cul‏ به استبل COA‏ تبدیل می‌گردد. 
Ile‏ سل COA Op‏ ب یل 
تب می‌شود و مان دنم رین 
cakes jas‏ به همان Uae‏ 
یک Jy‏ 17۸0 به FADH,‏ ویک 
مولکول ۱۷۸۵ به۱۸011حیامی‌گردد 
is‏ تن ال OA‏ ا نی که سید 
جرب کل سل 60۸ تدیلشودو با 


به تا ای رن فرد برد اه 
ماد در مستوکدری‌ها اک ترون‌ای 
وا و yay NADH‏ ال 
رون م‌ونو dee‏ در تلد ATP‏ 
مود تاد ریگرد استیل COA‏ 
ay‏ ده در aby‏ مد سیتیگ کسید 
ay gas‏ 47۴و ,60 مین بل 


1 ۱ 
کر‎ ie ات‎ ‘De 


یاسور کی ها 

1 

همه یتوس 
Fah oak‏ 


H,0+%h0,‏ و 


ices 
ve 


هم ساسا سرا 
1 


سس 


ae + 9‏ 
محو رو ع BO‏ 


0 
وروی‎ CoASH 


ی 


og تشکیل ده است»‎ Sars کیزوم فاد کپلکی‌های ال اکترون که از زیر ال اقترون وهای چرخه سید‎ Sl 


مرحنه ال کتابویسم گلرکز و اسید چرب: گلیکولیز و چرخه. 
امیدسیتریک 
pw‏ دی بام ناسون gh al‏ ی آدشده 
زاسون (سوش وزیا اسبدهای چرب Seb‏ 
فنوایردیفتهای مرلو Jas ATP‏ مین 
* در اکسیناسون هوازی هر مولول SI‏ تش مواکول 
:60 و li‏ ۲۰ مواکول ATP‏ تلد مشود کل فیند 
JS‏ سول Jel‏ و به یکی ختم یشوه متا 
به چهار مرحله تقسم کرد:() لیکولز Ae‏ یروات در 
سیوزول )1( کیداسون یوت به 60 در مکی 


lide Gala‏ چرب در این امک‌ه 4s‏ تلد ATP‏ منجرنم‌گردد 


پراکسیزومها علاوه بر اکسیدزها سرشار از کاتالاز نز میباشند 
bas‏ ۱1,0 بسیار سیتتوکسیک راتجزیهمی‌کد. NADH‏ 


وید شده در کسیاسون بای جرب بهستوزول رف دا 
اکسید کرد نیز هوجو تال مات | سارت ند 
هم‌چنین lpg Sp‏ اد چرخه سید ریک هستند رین 
a COA Jou!‏ شده در تجزهوکسیزمی اسبدهای جرب 
یود ate‏ کب گدا چا نب یتوول مت شده و 
در ست کسترول Jad)‏ ۱۰ و سیر مالیا مود Boal‏ 
rhe‏ 


| ست تناس سوای و کرد 


5 


ee تبدیل می‌شود که‎ COA به چند مولکول استیل‎ COA 
و ۳۸۳ نیز تلیدمی‌شود. سپس مانند‎ NADH آن‎ | 
وارد چرخه اسید سیتریک‎ COA استبل‎ i698 اکسیداسیون‎ | 

می‌تود.محل ۳و ۴ در اکسیداسون اسید چرب و گلوکز 
alee |‏ و یکمان sith‏ 

# در pelted yy la ple ty‏ اسبدهای چرب 
Jahier cubs pila htigert |‏ 
ATP |‏ تولید می‌شود در حالیکه اکسیداسیون اسیدهای چرب 
۱ با نجبره خبلی yb‏ در پر کسپزومها صورت می‌گرد و 
۱ 


ATP.‏ تولیدنم‌شودبلکهآنرژی آزادشده به گرما تبدیل 


می‌نود 


TY‏ زنجره اتال )90350 تولید نیروی سحرکه 
پروتونی 

yell sgl ty‏ کرک وایدهای چرببه 
و20 [مراحل  «(lly‏ لکترون‌های پر sie‏ در کوآنزیم‌های 
pls!‏ ۱۷۸101/0و FADH)‏ تبدیل می‌گردد.ما اکنون ab yet‏ 
ma fe pl‏ که درآ نرزی ذخره ده درين نزمه توا 
زنجیره ال ig‏ به تام زنچبرهتسی, بهنروی محرکه 
Bey‏ دی میک تا ملق و جای زجیه ال الکترون 
و پمپ شدن bur‏ رز عرش غشای دغلیتوضیح میدهيم. 
ساجام ان بخش را با بحث مقر نیروی محرکهبونونی تلد 
شده توس نقل اکترون وپمب پروتون eA‏ دربخش 
بعدی dy‏ ۷ که بر روی JS‏ تتز ATP‏ متمرکز شدهاست و 
اینکه چکونهآن از نیروی محرکهبروتون در ستتز ATP‏ استفاده 
می‌کند را بحت oye‏ 


تغل الکترون بصورت مصرحلهای, انسرژی ف. 
FADHL, y ۷‏ را بارایی یشتریآزادمی‌کند 

afi FADH, و‎ NADH الکترنهاز‎ oy ls! در‎ 
SIG H,O زر‎ 8 ill gangs Ow رجا‎ wis 
می‌کنند.‎ 


NADH +H? +40, *NAD* + H,0, 
AG=-52/6keal/mol 
FADH, + 40, +FAD* + H,0, 
AG=-45/4kcalmol 


SUS (F)‏ لکترونی به منظورتولیدنیروی محرکه پروتونی و 
sh at‏ مووی به هو ATP jf)‏ 

مسینکندری دی دو غشاء متفاوت غشای داخلی و 
خارجی) و دو زیربخش متفاوت (فضای بین غشایی و 
ماتریکس) می‌بند. اکسیداسیون هوازی در مانریکس 
میتوکندریابی روی غشای داخلی میتوکندری رخ می‌دهد. 
در هر چرخه از اسیدسیتریک lps‏ 00 سه 
مولکول NADH‏ یک مرلکول :۳۸۵4 »و یک GTP‏ 
ope ae‏ 

# در aby) SIE‏ آنزیهای SB sie‏ واه دو 
مولکول پسیروات تبدیل کرده و دو مولکول ۸۲۳و دو 
مولکول ۸۱۸01 تلد می‌کن 

8 سرعت اکسیداسیونکلوکز در NSLS‏ و چرخه اسید 
سبتریک بر حسب نیا سلول به ATP‏ توسط age pl‏ مهار یا 
تحریک می‌شو.زمنیکه hj ATP‏ است گرکز به صورت 


aie Sie لیکوزن با‎ 

مقدری از hla)‏ طی Jobe‏ وله اکسیداسیون 
موفتاً در کوآنزیم‌های NADH cell‏ و و۳۸۳ ذخیره 
می‌شودتا بدا توسط الکتونهای Sil‏ خودشان زنچیره 
تال لکتون را پیش ین (by)‏ 

در عم site: His) island‏ سول bohm‏ 
هلا کات ار ade aye‏ بل و و20 نبدیل میک 
oe‏ ان ید pg pad ۱۱۸ 4 NADH‏ که رای 
امه IEE‏ ضروری است, در bab‏ هوازی (در حضور 
اکسیزن) یروت به میتکندری که در Od‏ واکنشهای 
ماد ۲۲ ۴ رخ م‌هد.متقل میشود 

در dey‏ 7 موکول یروت سه کر تا به یک Shp‏ 
NADH CO)‏ .9 استیل کوآزيم ۸ اکسید می‌شود. سبس 
استیل کوآنزیم ۸ در چرخه اسیدسیتریک به 00 اکسید 


می‌شو 
اکسیژن Je‏ تقد گلیکلیز dope)‏ ]و در 
چرخه سید Safe‏ [محه | مود تفه قر pS‏ 
# شاتل مالات/آسپرتات NAD!‏ سیتزولی لازم رای abl‏ 
Se oll Ss‏ 

همادا کسیناسیون Syl‏ کسیداسیون اسیدهای چرب نیز 
Je‏ وله اد در bye‏ سای جرب د سول به 
سل چرب opi ts COA‏ در مرطه یل چرب 


۲ se 


0, solution § 
is ba 
ge 
2B 
si 
3 

No 0, 2 
2 0 


Mitochondrion 


60 ۰. 120 180 20 ۰. 0 
Elapsed time (s) 


شکل تجربی ۱۲۰۱۳ Ul‏ الکترون از NADH‏ و0 با تال پروتون از عرض غشای میتوکند رای مراد شده است. هرا NADH‏ 


IIA کرد‎ ae کسید یرد هر هفاک ری 0 به‎ NADH دون و0 هن کرد هیچ‎ ln gS cage 
خر از‎ oop حرکت‎ 62, bag NADH ناسون‎ OH هش‎ leaps eee he پرون‎ cle شدیدی در‎ 


Sie‏ همه شده اس وت کپ حف ی شود leas‏ نگ تکرب یرد (ستز ATP‏ ثم نو و معط 


2+ Ht + ADP? > ATPY + ۱۱0, 
AG=+73kcalimol 


درواکنش‌های نسبت سادهکه در آن Sebel‏ مولکولکآزيم و 
je‏ یک مواکول ATP‏ رخ می‌دهدبسبر نا خاهد بو زب 
AG"‏ تولید ۸:1 و( اسسأکجتر از کسیداسیونکوآزيم خواهد 
بد و ماد وژیبه صورت گرم از دست خوهد رفت.به مور 
جلگیی از هدر siglo‏ در تکدری ادا رژی حاصل از 
آکسیداسیون کوآتزيم توسط مجموعه‌ی از حامل‌های الکترونی به 
بروی LM on Spe‏ می‌کرد بهجز spre PIS‏ 
حامل الکرنی. تعاس آنه از اجزای سراسری غشاءداخلی 
می‌باشند. 


انقال الکترون در مینوکندری‌هابا یمپ کردن پرو تون همراه 
شده‌است 

در تال لکترن از ۱۷۸۳4 و FADH,‏ هر رتونها 
hs She Sala ldo aj‏ رون از BE‏ 


خاج موی Mea‏ وله خود fe‏ 


path C0 مولکو لک به‎ as یرد که‎ Bbw 
1۸2۸4 گلکول وجرخه اد ستریک بعث ود ۱ موکول‎ 
fa His Hey Wo) (جدول‎ angie FADH Spl ۲ 
Kealimol SAG" اکسیداسیون این کونزیم‌هایاحییی‌دارای‎ 
پتانسیل‎ lp می‌باشند.‎ ]۱۰/-۵۲/۶( +۲۴۲۴ ۳ 
هماع‎ 96 lect lng زد موجود‎ sg 
در کوآنزیم‌های احیایی حفظ شده‌اند چا بایستی در‎ 1٩۰ Liz 
دنه باد؟ گر‎ apy و و۸101‎ NADH مخلف‎ ls 
سیر ازوکنش‌هایدخل دا کسیاسون لک وسیدهای چرب‎ 
Soule styl ما تمامی‎ ai fo] NAD" bl sly AS انرزی‎ 
جفت‎ PADUA ای وا کش‎ li درد‎ ssi ne 
کتری رد‎ ipl شد‌ند که مور ایا خود یز به‎ 

el وهای ای کسید شدن‎ pe ule! 
میکدریوجود درد تبیل ای ای‎ 9S م‌رددمشکلی‎ 
شدهتوسط این اکسیناسبون به اتوزی سوجود در پیوند‎ al 
می‌باند‎ ATP فسفونیدریدی انتهی مرلکول‎ 


| Pia سلولی و‎ ini iam 


زمانی که ,0ب شدن عم می‌شود رتونها اد eb‏ 
رامیب داخل ماتریکس نشت ah ge‏ با دزه‌گیری تیبرت PH‏ 
دران Lea‏ مان So Sem‏ بای هر جفت آکنرون 
متقل شده ار NADH‏ به 0 Ly‏ ۱۰ پروتون به خارح از 
ماتریکس Site‏ می‌گردد. 

FADH, دستآوردن تاد‎ & ep بالر میتون‎ RL 
سوکینات باستی به عنوان‎ JINADH yl «bl of تکار‎ 
سویست( تاه کد یه اد ورد که اکسیداسیون سوکمینات به‎ 
شکل ۱۲-۱۰ را‎ igo تلد‎ FADH فومرت در چرخه سیتریک‎ 
طوری تیم کرد که‎ ae سوکسیات را‎ ji [a ملاحظه‎ 
poppe NADH juts شده یر با‎ ay PADH, مقدار‎ 
اول, اضافهکردن سین بعش‎ ile sale ssh آزمیش اول‎ 
J میتکندری اسبدی کرد اما اسدیه‎ GS bow می‌کرد که‎ 
شد این نتیجه شگفتانگیز‎ wlissINADH کم‌ترازوتیاست که‎ 
پتاسیل‎ jp 1۸0, موجود در‎ slag نیست زیا‎ 
NADH موجود در‎ logy ll ۴۳۱۴ kealimol) کم‌تری‎ 
SiS در و تبراین باعث انتقال بروتون‎ )۵۲/۶ keal/mol) 
غضاء می‌کددودر‎ p ge Glade مانریکس‎ NADH نسبت به‎ 


تیجه تفیر ک‌تری در DH‏ وجود Sate‏ 


الکترون‌ها از طریق چهارکمپلکس چند پسروتنینی از FADIA‏ 
sh 0b 20, 4NADH‏ 

آکنون ما حرکت الکترونها راز NADH‏ و FADH2‏ به 
پذرنه Oy ig I) ly‏ بررسی می‌کنيم. رای سادگی: روی 
NADH,‏ بحث wae‏ در یتکندری‌های در حال ننفس» هر 
Je‏ ۱۱۳/۸ دو کون به a ys‏ کتون میک 
این الکتون‌ها در Sealy‏ کین (نصف موکول ,)ریا 
کرد ویک مولکول hp aly I‏ 


NADH-+NAD* + Ht + 2 


eA 
Qe + 2۳ +20, > Hy 
de + 2H" +50, +H,0 


زمنی که الکترونهز NADH‏ به سمت ر() حرکت می‌نند 
پانسیل آنهابه اندازه ۷ ۱/۱۴ کاهش acs‏ که معادل با 
ااهتا shy ۵۳ ۱6۵۳۵۱ L yy SIV‏ یک جفنت 
gy Sl‏ منتقل شده؛می‌بشد.همانگونه که LT SG‏ شد بیشتر 
ین نژیب صورت تبوی Soe‏ روتونی در عرض BOLE‏ 


پمب می‌شوند؛ رین طی این عمل شیب غلظت پروتونی و شیب 
SiS‏ در عرض غشای sll Sb‏ می‌گرده (شکل ۱۱۲۳۱۲ 
ملاحظه کنبد4 بمپ شدن بروتون‌ها باعث می‌شود که PH‏ 
ماتریکس میتوکندری از DH‏ فضای بین غتایی و سیتوزولی PMG‏ 
باشد (غلظت "14 پاین‌تر Woe (alge‏ پمپ شدن YH‏ خارج 
از Sey‏ در عرض a Se aly ae‏ وجود مد و 
al‏ می‌شودکه ماتریکس نسبتبهفضای ین غشاییمنفی‌گردد 
این انرژیآدشده اکسیدسیون gNADH‏ ,۸۵۲1 هم 
بهصورت نانبل اکریکی و هم به صورت شیب AE‏ تون 
در عرض غشاء sy) ub‏ هم رفته نیروی (Bsn Se‏ ذخیره 
می‌گردد همان‌طورکه خواهیم دید برگشت پروتون‌هازعرض Shae‏ 
nS‏ یل نبوی ure‏ بات ۸۲۴ از Pig ADP‏ توسط 
ATP‏ سنتاز همراه شده است. 

ستز ۸:7۳ از ab Pg ADP‏ از oye SI ied‏ ز 
NADH,‏ و FADH,‏ به ,40 مبع مهم ATP‏ در سلولهای 
هوازی غینتوستتیک at‏ ماک زیدی وجود درد که نشان 


می‌دهد در میتکندری‌ها و باکتری‌ها ین فرایند فسقریلاسیون 
اکسیدتبوهبستگی به Ug‏ بروی Spee‏ پروتونی درعرض SLE‏ 
داخلی (lous Se)‏ | غشای پلاسمایی باکتری‌ها درد Jad‏ 
الکترون؛ پمپ کردن پروتون و تولید ATP‏ همزمان رخ می‌دهد. 
رای مل در ergs all‏ 0و سوسری مثل پات با 
سوکسیات به متوکدری‌های الم ها زمانیمجربه ستز ATP‏ 
می‌گرددکه غشای داخلی میتوکندری سا باشد. در حضور مقادیر 
بسار کم دترجنت که باعث سواخ شدن غشاء می‌گرده انقال 
الکترون و کسیداسیون این متابولیت‌ها توسط Op‏ هنوز رخ می‌دهد. 
با وجود این تحت این شرایط ATP‏ ساخته نمی‌شود زبرا نشت 
پروتون مانع از حقظ شیب غلظت پروتون و پانسل الکتریکی بین 
fous‏ 

جفت شدن ال لکترن FADH, 1) NADH j‏ 40,4 
انتقال پروتون از عرض غشای Bb‏ میتکندرییی را می‌توانبه‌طور 
تجربی b‏ میتوکندری‌های سالم Lis‏ شدهاثات کرد (شکل ۱۲:۱۳ 
هرگاه به سوسپانسیون میتوکندری‌های موجود در یک محلول بدون 
و0 که رای NADH‏ میبشد gil Op‏ شوه محیط pls‏ 
میتوکندری به تدریج اسیدی می‌گردد CULE)‏ پروتون افزایش 
(tae‏ زا ای a) eal phat oF a eb‏ خاطر 
داشنه باید که شاتل مألات / آسپرنات و سایر la BLE‏ م‌نوانند 
۱۷ مرجود در محلول اب NADH‏ ماتریکسی تبدیل کنند 


سید 


oh‏ پوس 
۳0 

wed FOO onan 
pal af 
care 
Sal el 

wee از از‎ een, 
Vly 
cH, Ne 

nen, eco: 


موجود در زنجیرهنتقل اکترون. () بخش جم Bary‏ .و 


ی 
ors, 8 son‏ 
و ons’ SS‏ 


شکل ۲-۱۴ ا(شکل رنگی) چم $9 Slang‏ پروستتیک آهن - سولفور 


اه جو COOH,‏ تکوم ,>15 ld aS ll Sha}‏ ورفرینی یکانی lp gla l,j]‏ ستخلافهایشیمایی 


ند در Sra fie‏ موجود د نیتال رن سوت هسد. سم هرن رابجا it‏ 


که بح 


یی سمل 


آزادمی‌کند(0)مجموعه ۱" gal‏ -سولنر il a FCS) yd‏ هن ب ۴ات گگردمتصل شده است: دو ll‏ وگ وف سدنی هستندو دوز 


Ho‏ سول موجود در ina ole oe‏ سیستین موجد در پروشن pas ache‏ مجمنه‌ی 55 الکترون را ه‌طورجداگانه 


می‌کنند 
A Ses) 59‏ ۱ زیر Lab‏ و BASIC papa‏ 
(کمبلکس FAV‏ و اکترونهای الک 1 
به ست | از یه سعت I‏ حرک کرد و ll Shas‏ زرد 
shyla‏ :۳۸۸4 کبلکس اه سمت او TV‏ 
حرکتکرده Shab‏ ار میک [شکل WA‏ ملاح ند 

Sp وه پروستیک میبشد که در‎ aio Sh» 
غبریتدی‎ J مولول‌های‎ pl Spe She nay 8 
هه کپلکسهایچند‎ pot کوچک بیونهای ری ندیا‎ 
ass پروتتیمتمل‎ 

جموسیتکرمه jell‏ هاگره روستبک دای هن 
شیه بآ که در همین وگن Ah‏ مشود JE)‏ 8 
she ۱۷۴‏ محکم وان با ME‏ به یک سری از 
وهای pee Sli‏ یه م‌وندمتمل 
شاد سیتوکرو با حروف ia‏ »یا ,6 شان ده میشوند Sp‏ 
کرو از طریق aap Ss‏ یه کسیدسبن وحم هن 


Seine‏ وگول هم رخ میدهد 


Felt + مس‎ Fed 


db Syl ba‏ چم opp‏ مرها نایب 


۱ Chister 


یرفته ود 


۹( سا 
اف یت مد میت 
PWN |‏ 0 
(complex Fes |‏ 
Succinate CoQ reduces FAD‏ 
(complex) Fes ۱‏ 
Mame |‏ ام مسیون 
(complex) Heme by‏ 

Fes 

Heme, 
سای‎ 


Crochrome condase (comple 1¥) 


bin hte‏ یرد 
چهار کمبلکس چن Sie yn‏ در زنجبره ال الکنرون 

وجود درد در غضای YS‏ میتکتری قرر BUSS‏ 
NADH-CoO‏ ردرکتاز(کمپلکس J‏ >۴۰ زر diol‏ سوکسیتات 


6 سیتکررم‎ ۲0060۲! easly زیر‎ TA ردوکنز کمپلکس‎ COQ 


و[ زیست ناس سلولی و مکی 5 


25 (600بوبی‎ get 
ea Ho. 
é 
مب‎ 
)سس کنو‎ 
LIGA) H,CO- 
1 
یت‎ 
بو‎ 
دی مدروکنون‎ MEO 
(CoOH,) H,CO- 
ما‎ 


وا 
CH= C—O) ۷‏ سوت 


cH, GH 
(CHy—CH=C~CHyhoH. 


cH GH 
(cHy CH= وس‎ 


۵ شکل ۱۲۰۱۵ شکال nS‏ شده و ale‏ کازیم SACOO) Q‏ میتاند و پروتون 9 و aly gol onl‏ حملکند.به دی نم 
I SOQ sh sate‏ وهای SSE nil‏ شده ات ین رکب در بخشیهیدرفوب AY‏ وید Spe‏ و سار تجرگ است. 
OQ‏ ون نامه یود اج 0 به لاملا ی gl‏ 0 [دی‌هیدو )درو مرحلا واسطه نیمه ی نو اکآ 


مجموم‌هایآهن سولفورمجموتههایآهن .سل گروههای 
پروستیک داای هن غیرهمی می‌باشندکه در آن chet‏ آهن به 
slag‏ 5 معدنی و تمهای 5 موجود در سیستلین پروتتین ate‏ 
شده است (شکل ظ ۱۲:۱۴). بعضی از انم‌های Fe‏ موجود در 
مجموعه دای ار و بضی دارای baal AT‏ وجداین با 
خالص هرن آهندروقع A GAY ou‏ یبن با کترون‌های 
موجود دبای خاری به ماه لکنون‌های نی رسید از 
زنجیره فل مین slap‏ آهن پخش می‌شوند و سر زک اتم 
هم دیگر کت می‌کنندمجموتههای آهن سونر لکتونها را 
yh hie gee‏ و آاد ی‌کند. 

کوآنزیم ۵ (600) کوآنزيم 0۵ (COO)‏ بوی‌کینون نیز 
امد یو نها od‏ الکرنیکوچک دنچره Saag‏ 
یک گروه Stagg‏ متصل به رین نی‌بشد (شکل ۱۳.0 
این mils‏ حامل هم پررتون‌ها و هم الترون‌هامیباشد. شکل 
el‏ شده COO iif‏ می‌تولد یک کترون بپذیرد و سمی 
کینون تشکیل بدهد. سمی کینون یک Seal J Il JS‏ 
بصورت * 0060 تشان nb‏ می‌شود pry il‏ یک الکترون دیگرودو 


که سمی کنون تایه SB ape‏ یفن 


پیوند A‏ و یگنهمیباشد اشکال هرید رزونسی در BLUE‏ 
می‌نود ان عم بعث می‌شود el lng SMS‏ که به 
ly Soi‏ می‌رسند از طریق ای کربن و نیروژن ویون آهن 
موجود در هم نیز bk‏ شوند. 

Ee capa Spe‏ دای کرو هم و هی Las‏ ماوت 
pls)‏ لیگاندهای محوری) هستند. که محیطهای متفاوتی hey‏ 
oy‏ آهن فاهم می‌کنن.براین, هر سیترکروم دای پتاسیل 
hl)‏ بهپذیرفتن لکترون متفارتی می‌باشد یک وبژگی 
مهم که باعتحرکت و Suche‏ جهن تون نزو در چیه 
می‌کردد. درست متل آب ghey S‏ خودبه‌خودی از حالت ipl‏ 
پتانسیل بیشتر به انرژی پتانسیل کم‌تر حرکث می‌کند - در SD‏ 
بصررت صعودی gh sly‏ یاب ری در مر wage‏ 
نیز به یل Joni SYS!‏ احاییته در یک جهت‌از یک هم( 
گرو روستیک دیگری) به چم دیگری lage Gye‏ همه 
je Spe‏ سیتکروم از اجای کمپلکس‌های چند 
پروینی غشاییموجود در غشای دخلی متکدرییی محوب 
he‏ 


a ee 


ase 


3 aH 


rm oe 
تسس‎ 
Succnae —Fumaate 2 
‘Sent 20 سس‎ 
‘coro 


عل ۱۳۱۶ (شل SI I pes Sy SD ae spiny a da SeSigh‏ 9 و E05)‏ 
SH‏ طریق چا کلکس se‏ پوتینی se hye (IV)‏ حرکت ری 9 ay Sha‏ یتوس مولولمعلول در یی زیم 9 
|شکل اکسید آن CoQ‏ و شکل احیی آن (athe COOH,‏ وبا توسط بروئین محلول در آب سیترکروم 2 bby Gite}‏ می‌کرد.کمپلکس چند 
بروتیی از رزی زد ده Job‏ ور کترون Sep aay A oa‏ به فصای Ce SAB) lat Jo‏ 
NADH j lay. NADH,‏ بکمبلکس peed‏ 1 ودرنهیت به i IV‏ ماد ,لو VY BS‏ بروتون بای هر oy Sin‏ متقل Ne‏ 
NADH‏ 4 و2 lay bye Js)‏ زا شهب دخل aS la gid‏ در هنام یسیون pl StS hag NADH‏ تکیل آب از 
gin‏ توسا کپلکی 1۷ par‏ مگردد. در تیجه هی evan alee‏ زين وکنش‌ها (D) 2855 dele‏ مسر سوکسیات. تون از 
lng) cS‏ ۴۸00)موجود 9 کملکس آبهسمتکمبلکس I‏ و سپس ogy SD lag ye IV‏ لد ده در هگم اکسداسون 
سوسیناتبه وت در Sle‏ .دون eal‏ پوتن el SD‏ ایا CQ‏ به COOH)‏ می‌نوند سب باقی ماد ال اکترونی از 
و6۵00 tle‏ سیر NADH‏ نشان اه شد در (2)میباشد ip‏ دق هر جفت الکنرن از موکمینانبه ,0 توا کمیلکس‌های 1 و IV‏ 


۶ پروتن ال میا 


ین غشاییکمپلکس پروتینی که اتزولاسمیک نامه بیتود. 
اد می‌کن. رین ال هر جفت اکترن تسا COQ‏ بلور 
جبری با حرکت نو تون از ترکس به ی on lad‏ غشایی 
ce‏ شده استد 

NADH-CoQ‏ ردوکتاز (کمپلکس 1).الکترون‌ها توسط 
NADH-CoQ‏ ردوکتاز COQ & NADH)‏ منتقل می‌کردند 
[شکل ۱۲.۱۶ در بکتری‌ها ois‏ این کمبلکس تقری ۵۰010 
)211 زرواحدبده در ی که کپکس Crip SSL‏ 
۱۴11 زیرراحد اصلی و حدود ۳۷ زیرواحد ضمیمد) میباشد. 
SNADT‏ در اکترنیمی‌باندآن یک جفت الکترون را 
bur‏ همزمان می‌گیرد NADH-CoQ pp aig‏ ردوکتاز 
(کمبلکس |).لکترون‌ه بدا از NADH‏ & سمت PMN‏ (فلاوین 
Spe‏ روط به eo Fly Shp FAD‏ 


بروتون وین ly‏ هیدروزنکام) به COD™‏ اعث JS‏ 
فرم الاح آن یی دی‌هیدرو fue (COOH,) os Sen‏ 
هم COO‏ وهم COOH‏ در ففولییدها محلول هستن و دنه 
در Saye Sy‏ غتمای lie bb‏ تشر lye‏ 
این عمل نشان می‌دهد که چگونه ol‏ کوآنزيم در زتجبره نتقال 
og 58‏ رنه پرونون‌ها را ین کماکس‌ها حمل IS ge‏ 
هماگنه که در شکل WF‏ نشان داده شده است, CoO‏ 
الکترون‌هایآزد ده از NADH-CoO‏ ردوکتز ( کمپاکس )با 
سوکسیات - 2000 ردرکاز (کپلکس ll‏ را گفت و aL bel‏ 
COOH‏ سیتکروم ) ,دوز [کمپلکس II]‏ 75 می‌دهد احبا 
و اکسیداسیون COD‏ با پمپ شدن پروتون‌ها همراه شده است. 
COD‏ الکترون‌ها راز سمت بخش ماتریکسی LS‏ بروتینی؛ 
که سیووی نز مدهمی‌شوده می‌پذیرد ها | دربخش SE‏ 


icons | 2۰‏ سلولی و ملکولی | 


جگوه bog slap gig‏ موجود در مولکول COOH‏ وید 
شده نوسا کمپلکس آ وکمپلکس pl‏ تولبد نیروی محرکه پروتونی 
شارکت Sige‏ 

کمبلکس ]از طریق واکسش‌های احبابی با واسطه 
FAD/FADH,‏ باعث COOH, ay‏ از سوکسینات می‌ردد. 
دسته دیکری از بروتئینهای موجود در ماتریکس و عشای داخلی 
تکرب یز واکش‌های یی Ji‏ مقیسه با اکش‌های 
وساطت نده با !۳۸10/۳۸۲0 نجام می‌دهند تا از سل چرب 
foe ashy COOH shy COA‏ چرب 00۸ دهیدروژناز که 
یک wil‏ معلول در آب cal‏ مرده ول اکسداسون اسیل چرب 
COA‏ را در ماتریکس میتوکندری Sige lS‏ (شکل ۱۲.۷۲ را 
ملاحظه cette (AS‏ آنزیم اسیل چرب COA‏ دهیدروژز وجود 
30 هر کم ای زنجیرهایاسلچرب بطول ماوت ویک 
درد ین آنزیم‌ه محله ال از ald‏ چهار سرحلهای BE‏ 
می‌کند و پواسطهاکسیداسیون کرینموجود در مقعیت 3 زنچیره 
del‏ چرب درکن از گرو اس چرب aber‏ یه همین bb‏ 
کل فایند 8 کسیداسون ناه opti‏ در طی این واکتش‌ه 
استیل 00 ولد می‌گرد که به ay‏ خود راد Sopa sal Sp‏ 
می‌گرد. هم‌چنین در ین واکش‌ها حد FADH, gba‏ و 
NADH‏ نیز تلد می‌کرد. در ge‏ واکش io!‏ ,۳۸04 
تلد شدهبه صورت متصل ily‏ مشاه مود زيم موجد در 
کمپلکس TT‏ باقی dye‏ پروین محول در آب به نام 
فلاوپروی claay SI (ETF) opel BU‏ پر ارزی از 
FADH,‏ موجوددر COA Joa‏ دهیدر وا بهالوروتتن نقل 
اکترن: (ETFQO) 59 ghey‏ وین Ase‏ 
که CoO bal eal‏ به COOH,‏ در غشاءدخلیمی‌گرد Sil‏ 
می‌دهد. lal, 20001, cyl‏ مولکولهای COOH,‏ تلد شده 
ترسماکمپلکس‌های و || در غشاء مخلوط می‌گردد. 


00081 -سیتوکروم ‏ ردوکنز (کمپلکس aly COQH, I‏ 
شدهتوسط کمپلکس ابا کملکس | ی ۳۳:00) دوالکترونبه 
COOH),‏ سیتوکروم C‏ ردوکتاز[کمپلکس (IIL‏ می‌دهد و مجددً 
)کسید شده تلد a alae‏ همه عمل cab gl igh‏ زد 
شدن دو by ayy‏ شده در ph‏ مترکسی Ot hab‏ 
غشایی می‌گردد و بخشی از نیروی Spe‏ پروتونی را تلیدمی‌کند 
JS)‏ 4۱۲۰۱۶ درکمپلکس sly STI‏ زد شدهابدبه یک 
مجموعه a‏ ولقود کپلکس ll‏ میس به گرم PLC‏ 


Se be op COO سونو و در نات به‎ gal yore 
نیز می‌توند )9 الکرونبپذیرده ما به‌لور‎ ۳۱! FAD sole 
همزمان نم‌توائد هر و الکترون را بگیرد بلکه هر الکترونی را‎ 
چدگنهمی‌گیرد‎ 
هر الکترون متقل شده متحمل کاهش بنانسبل به شدازه‎ 
برای‎ ۵60۳7-۰۱۶۸۶ Kealimol که می‌کردد که بر با‎ ۷ 
ان رادشه صرف اقا‎ Ah دوکترون متقل شده اس‎ 
هر ۱۷۸/0۳۷ اکسید‎ shee چهار پوتون از عرض غشای داخلی‎ 
oF are ژد‎ ofan Ie شده توس کمپاکس | می‌کرد ان‎ 
شیمیایی با نان داد‎ Gly شده هروی 000 که در‎ Jie 
thy ده استه مفاوت‎ 
کاالیز شده توسط ان کمپلکس عبارت است از‎ IS واکنش‎ 
NADH + CoQ + ما6‎ 
ما‎ Gs 
NAD" +H® + CoQH, + باه‎ 
(oust) (جا‎ 


سوکسینات-0000)ردوکتاز(کمپکس (UT‏ سوکسینات دهیدروزنا 
آنزیمی است که یک مولکول سوکسینت را در چرخه سید سیتریک 
(طی فایندی که توید کوآزیم احیابی FADH,‏ می‌کن به 
فورتاکسیدمی‌کد ی میک از Nee‏ یواح Shas‏ از 
the‏ هن yb‏ چرخهاسید سیتویک yous‏ قیزیگی و 
flor‏ بیرق appl pw DLL ey‏ زا شده 
در os (a‏ سوکسنات به وماات بل به FAD‏ موجد در 
سوکسینات دهیلروزن سپس به مجموعه‌های آهن alge‏ وبا 
FAD‏ تولیدمی‌شود) و در تهیت به COO‏ به یک شکاف موجود 
در بخش ij‏ کپلکس !| متصل cal‏ متقل fig‏ 
(شکل (ns‏ 

jo yo Slay ده توسط‎ HS واکتش‎ 

ally + COOH,‏ > 600+ سوکسینات 

fe) esl) (aS) (ey 

اکرچه *۵60اين انش منفی agin sgl cd‏ 
C00 atl‏ به 000 کافی است و بای پسب کردنپروتون 
کافی نیست؛ سپس COOH,‏ کمپاکس 11 جدامی‌گردد بنراین 
هیچ پروتونی مستقیمً به وسیله کمپلکس سوکسینات - COQ‏ 
a,‏ عرض lad‏ عورنمی‌کد ور ان بخش از زجیر eit‏ 
هبعنیروی Wy Osan Some‏ تی‌شود. Lae‏ خواهیم دید که 


a Ee 


ویب gles‏ عمل lil‏ می فیح گنای فلا سین 
ین ملاح کنر نا ال Sh oS‏ 
py Sie‏ ۲ کسید چهار تن قهای میکس به فضای 
ین دونش ادج می‌کرد با وج pl‏ مکانسم انا این 


1 


پروتن‌ها مشخص شده است. 
در Jl!‏ چهارلکترون واکش کلی که توا سیتکروم C‏ 
HS ja!‏ یرد به صورت زیر اس 
>4CyiC* +2H,0+4H*‏ 07+ ۵۱۱۲+ 460 
fl) (aun‏ 


هیچ سم نید که به عنوان ماده شیمبایی جنکی, توسط 

جاسوبان ری خودکشی در هنگام دستگیری در تاک 
اعدام زندنیان, و در کشنار جمعی پیودیان توسط نازی‌ها (گاز 
Zyhlon B‏ سورد استفادهقررگرفت, بهدلیل که در 
سیتوکروم 6 اکسیاز (کمیلکس (IV‏ میتوکندربیی به هم وف 
متصل ty a‏ مهار تنفس سلولی و در نتچه مهار تولید 
ATP‏ می‌گردد سمی می‌باشد. سیائید یکی از گوچک‌ترین 
مولکولهای سمی ست که اتود رژی در میتکندری‌هامداخله 
می‌کند. 


سوپرکمپلکس‌های انقال‌دهنده الکترون. بیش از ۵۰ سال پیش 
بریتین "le‏ پیشنهاد کرد که کمبلکس‌های ال 


sy) Des esse‏ ره جرخه 0 اد ین ملظ ند 
متقلمی‌ردن.اجامدو تون بو تال هو ملکول 
py Sine‏ > کید شده [روتین محبطی مطول در آب که در 
فضای بینغشایی نار Hee J (ag‏ هر جفت 
fe ite Syl‏ 39 اک کل IS‏ توا She‏ 
Cp Ss COOH,‏ دوز بهصورت Sal yj‏ 
CoQH, +2010 42H 4, CoQ HAH TF 2CytC2‏ 
eh (st) (us) (ol‏ 
"67 این واکنش به انز ای مفی است تب ای تال 
هر جفت الکترون, دو پروتون علاوه بر برتون‌های و001 از 
مانریکس میتوکندری به غشاءداخلی nade‏ شود این کار چرخه 0 
محر پووی "50 ی‌کد که با عث نها وشن 
دایم تکوم gC‏ موکولکوچک Spb‏ در sop‏ 600 از 
این S bd‏ هردوبه نان Sn Jail dn ld‏ عملکرده 
و لکترون‌هاانرزی) را بین کمپلکس‌های زنجیره اتقال الکنروتی 
متقل می‌کنندنقش‌های شایهیدرند 


سیتوکروم» اکسیداز (کمپلکس MV‏ سیتوگروم 6 بمد از آحیا شدن 
توا COOH‏ میتکوم) ردو[ کپلکس 11 aca‏ 
تکنک بهمیتوکوم 6 یدز ملکس JV‏ میدهد و 


مجددا 


لکترون به صورت سوپر کمپلکس‌های بزرگ تجمع می‌بابن. وجود 
os‏ چزی باعث م‌شود که oy Shs‏ نزدیک هم 3B‏ ,3,8 
و در مجاورت یکدیگر سازماندهی یادا سرعث و کارایی کل 
Bl‏ و هبد al‏ وجود اي دیدگهدگری وجود اد 
که مطرح می‌کندکمیلکس‌هابه صورت اجزا مستفل BS ge dy‏ 
وبه آملی در le‏ داخی انار patty‏ طی چند سال 
گذشته alent SG bills‏ و Kida‏ وجود سویر 
کمپاکس‌های زتجیر ال اکتونی را Tas‏ ات کرده است. 
در این معالمات به متظور تعین ساختارهای سمبمدی از 
روش‌های جدیدلکتروووزژل به نام ژل طبیبیابی 
(BN)-PAGE‏ و ASACNPAGE) "sinc ae‏ 
esl‏ نس‌فکیک کسمپلکس‌های پسروتئینی ee‏ 


[- Proton motive Q cyde 


2 Brito chance 4. Colorless native 


می‌گرد (شکل 4۱۲-۶ سیترکروم 6 اکسیز 
میوکنربای درا ۱۲ زیر واحدمخلف ست. ام هسته اتکی 
JAS ml‏ سه زیر ود ely i Sle Calas LS‏ 
9 آزیم cal ts cSt Su gn‏ سیتکرم ‏ اکسینز 
abst‏ هه زیر اد یکی he a‏ ملک ستکروم 
> کسید شدهب‌طور Bley‏ کسید مت sng‏ نون 
هام هر سیتکروم ellie SIC‏ جقت بونهای مس 
که as dpa ob CU‏ به هم موجود در یترروم ۵و 
Pe ay‏ نو هم موجوددرمیتوکروم و تتقلمی‌ودکهروی. 
Sob hy‏ اج الکترنی nog SD aye‏ انم به 0 
lg asi‏ لکترون میسن با ود 11,0 می‌کردند که 
به a‏ 0 یکی از le bend‏ مسیراکسیداسیوی 
age‏ وسطهایموجود در هنگماحجاکسیژن امل sel‏ 
پرکسید(و0) واحتال ایکا هیدرکسید ope 4 (OH)‏ 
کمپلکس‌های غیرسمول‌تمهای آهن و اکسیژن میشد هه این 
ly‏ رز واکش جداشوند بای سلول SUAS‏ هستند 


زیست‌شناسی سلولی و مولکلی 


Se‏ وجود داد که شان می‌دهد کاردیلیین محکن است در 
انصال و نقونپذیری عشای BD‏ به پروتون و در نتبجه نیروی 


محرکه پروتونی نقش دأشته Ah‏ 


سل احبایی حامل‌های الکترونیباعث جرین الکترونی از 
| سمت ر0 می‌کردد 

yoga‏ که در فصل ۲ مشاهه کردم 
رای یک abel SH‏ نسبی be‏ رکتش زیر 

مولکول Lol‏ شده سم O°‏ + مولکول اکسید شده 

را در ثبت تعدل آن واکنش می‌باشد. به استای 
b slang Spee‏ موجود در کمپلکس 000011 - سیتوگروم > 
gp,‏ یل ol‏ سار "۳ حامل‌هایالکترونی در 
زتجره تفس متوکدریی از ۱۸ به ست 0 به‌طور 
age‏ فزیش میا بای مال رای وکنش نسبی 


اسیل 


NAD* +H* + 27 = NADH 


Jae‏ پانسیل pal‏ استانارد ۳۲۰80۷- لست که ply‏ با 

AG”‏ 6۵۷۵ ۱۴/۸+ در ال دو اکترونمیبشد. این 

این اکنش نسبی تمیل درد که به سمت چپ حرکتکند Ie‏ 

سنی که به سمت اکسیدسیون /۷۸0۸به NAD?‏ پیش پرود. 
در aol eas lie‏ نداد بای واکش نسیی: 


Supercomplex را‎ 
= supercomplex 
Complex! 7 


sm ATP synthase 
— Complex crm I) 


Complex 


= Complex 


۳ 


° 
۱ 
Oe 
1 


Sip‏ م‌وده ily‏ مکروسکوبالکترونیاستفاده شده استه 
یکی از این سویر کمیلکس‌هاداای یک نسخه از کمپلکس | دبمری 
از کمپلکس 111 (1112)» ویک يا چند نسخه از کمپاکس ۱۷ 
میبشد (شکل (VW‏ نظرمی‌رسد که Sl ad‏ یمین 
|دیفسفاتیدیلکلیمرول)نقش مهمی درآرایش و عملکرداین سوپر 
کملکس‌هایازیمی‌کن 

عموم نهد همه شاهای سلول‌هایبراربوتی مشاهدهشده 
ات که olga‏ پروتین‌ای lee‏ سار غشایدخلی 
Jee)‏ کمپلکس (ll‏ متصل می‌گردد.مطالعات ژنتیکی و بیوشیمیایی 
بر روی چهش بافه‌های مخمر که در Wl‏ سنترکاردیولیین مهار 
شده است ثابت کرده است که کاردیولیمین در تشکیل و فعالیت سویر 
کمبلکس‌های میتوکندرایینقش داد ورین به عون چسبی 
oy Sl clap Sage‏ ابا یکدیگرنگه یدرد بوجود 
این هنوز مکانیسم دقیق اين عمل مشخص نشده است. به علاو 


complex! 


۵ شکل تجربی ۱۲۰۱۷ الکروفورزو تصویربداری میکروسکوییالکترنیسوپر کپلکس زنجیره ho ASIEN‏ کمپلکس‌های | 
او ۱۷ رامشخص ge‏ )وهای BS gt‏ جدا شه ودر یک قرجنت ح کردید سپس کمبلکس‌ه و سوير 
ln SS‏ توس روش J inl‏ یی yl‏ ۲۸0-(2) تیک شدند هرد ی نگ موجد در وی ژل نشادهده کبکس‌های AEs‏ 
شدهمی‌شد SS a My Sg lb‏ نان sade‏ ندترنگ ی نرب متسب باق ملکس با سور کذکس Beg‏ 


زل Se‏ سپس نتب یل el‏ نوی سفی شدد ود نات توط ApS ay Se‏ 


Ly سوپرکمپلکس‌های‎ (b 


نکر pp nd van‏ 71۸ ذره با حتفکیک ۴070 زکیب شده ویک تصوير مانگین از کملکس nab Sol‏ دیمر کملکس UL‏ 
کمیلکس ۷ با یضی پر رنگ نشان ده شدهاست!کمپلکس | نز توسط خطوطتقطهن سفیدنشان اه شده است. یل قاس oH‏ است. 


FE 


Redox pot! 
iw 


(NADH-Cea reductase 
هنن‎ 


موه 


nace 


sad و‎ ona 
cern 
| | ba 
۳ . لح‎ 
سس‎ 
5 2 


تفس at‏ جان 


متسب بآ بهسمت کامش نوی آ اس (eh‏ 


Free aneroy 
امامت‎ 


nom میا‎ 8 


pe در‎ ay SN ldap Ih و رژیآزد در‎ Lal any a(S (شکل‎ ۱۳-۱۸ JS 
کمبکس‌هی ند‎ Gis عرض غنایداخل متکندری رشان می‌هد. لکترونه از‎ ai Js 
میس‎ Fa) بت‎ Al هسمت تسیل‎ el از ال ایب‎ 


الکترونی را تشان می‌دهد؛ و فلش‌های فرمز 


و 


حرکت مین Hl pl‏ ده ای ال gy SI‏ کمپکس, بط قرتبخشیدن به پمپ شدن HI aon) Boron‏ رض شا که 


ابسن SY‏ دای ple ot Jest‏ استانارد 
AG" = 1VA Kealimol }pAvemV‏ ای JES‏ دو 
الکترون) می‌اشد که مثبتترین Sy‏ در کل مجموعه cal‏ 
رن ین کش تال به پشروی cae‏ رت داد 

age il که در شکل ۱۲۰۱۸ آورده شده است.‎ gh glad 
در الهای‎ AG" pals "و متسب با آن که‎ yal 
از ۱0۸4 و‎ boy جرین‎ el Jia 
اکسین نسهیل‎ ae نید شده از موکسیات)‎ FADH, 
hp 


باعث تولید روی معرکه پرونیمی‌کد hee IS‏ 


© سیتوکروم‎ (Fe™*) + سیترکروم € = نع‎ (Fe**) 
ns) احا‎ 
به زای اتقال‎ (AG" =O" kealimol}¥emV ply 
Sob یک الکترونمی‌اشد. این ین واکتش نبی تمایل‎ 
تکوم‎ Lol به سمت‎ S سمت راست حرکت کندبه این منی‎ 
ange پیش‎ (FNC به میتوکروم‎ (Fe™ (۶ 
میباشد‎ HO در زنجیرهتفسی ابا 0 به‎ al SL 


2 + 1/20, +2e" ولا‎ 


| و ای‎ doe otis |] 


۵ شکل نجربی ۱۲-۱٩‏ انتقالالکترون از سیترکروم »احیاشده به 
سمت و0 از Ba‏ 
پروترن هراد شده است.کمپکس اک 
است. این جایگزینی طوری است که مک 
th ay che‏ )0( قتی که و py‏ ایا شدهاشانه 
می‌کرد ay‏ ست و0 تال می‌ندت یر دهد و 
layne‏ محط aoe a Jy Bb‏ خر Sil Jig‏ مد 
ud‏ بل Lae lly‏ م‌شود تا شیب ود 

ان عم ac So chen‏ 
MSL boyy ad‏ عرض Lb‏ یرد )0( 4 مد 
اه کردن Op‏ شانهنده فت DH sd‏ می‌شدزمنی که 
LIC eae‏ شده بو کال اکسدشد. basa‏ وزیول بر 
Se‏ و محبط به مار یه وش بر میکد ناه یره 
Sandys hs‏ بای هر ام با شدهدو تون he Sue Jee‏ 
Lol‏ هر اتم 0 دوالکترونمورد نیز coal‏ اما py Spine‏ 6 تنها یک 
الکترون ame Jal‏ رین دوموکول Polls tet‏ 
تم 0 لازماست. 


شده ترسط تال HH‏ 


‘AQ, st: لت‎ «202 
۳ acon روف‎ ۰4 
0 


COM,‏ سپ ۰2۸ 26 +000 بل 
(ze)‏ 


(Net ey (um of recone at, on 
C00 6208+ 24 anes —? 
لت‎ 01261 +H nana 
eel 


موه wandered org comple i‏ ی 
Svea‏ مب نس 
شکل ۱۲۰۲۰ چرخه 2.زمانی که موکولی ازع ,600014 احا 
شده موجود در اه مکان Oy‏ موجود درنخش ls‏ بین غضایی 
(بخش خاجی) تن ری کمبکس IM‏ متصل شد چرخه ٩‏ 
شروع میگرد bye)‏ 6 در COOH, bd‏ دوروتون don)‏ ۵ 10 
onal‏ فضایبی gh‏ دمن و مجر بهجا شین 00 
Gye Days Sj S(O by) of‏ یک پروتین آهن -کوکود 
وستوکوم eae‏ سیگوم )سل JO baby) ssp‏ 
a)‏ خطر رده هر C pas‏ یک اکترون Sha Sh‏ اب 
کماکس ۱۷ تال (ase‏ رن NSE‏ ریق .و حرکت 
می‌کند و بو ly ie‏ 00 متصل همان Shree apt‏ 


فاد say COOH, Jost‏ 
مان ay) Qy‏ 33510 رون مره 5 0 بترم 
کر (O baby)‏ واه شن اکن دکر 
aap) 0,‏ 6) تکار ott ala led p orf‏ تن از 
COOH, LISS Ip oul py a Se‏ در مان ,0 
می‌رد که داجیا ده ole)‏ 6۵ و )ورد یک تاه 
مولکول جدید CoQ‏ متصل aay)‏ )و چرخه 0 را مجداًآغرکند. 


ردوکتاز اکمبلکس Il‏ فلاووبروتلین انتقالدهندء الکترون: 
pop‏ ردوکاز ( 18:00 تادر فنگام 0-اکسیداسیون) و 
همان‌طور که خواهم دید توسط خودکمپاکس IM‏ تلد می‌گرد. 

در یک دور Sp‏ 2 دومواکول COOH,‏ مان به 
COO‏ کسید Bye‏ و به‌طر لی arn Ihe‏ بهفضای بین 
غشایی So hl‏ ما یک مولکول چ 200011 در Q, cS‏ مجددً 
از 000 aly‏ می‌کرد اشکل ۱.۲۰ را ملاحظه کند بیان 
رید کلیچرخه ۵ این است که به ای هر جفت الکترنی که از 
طریق کبلکس COOH‏ یتکروم )دوز ال ده ینود 
و توسط دو مولکرل سیتوگروم BSC‏ می‌شود. چهارپروتون به 
gy glad‏ غناییانقالدده شو.پروتین‌های تال دده شده 
تماما از COOH,‏ مشتق thas‏ 0000۲1 بروتون‌های خود راز 
ماتریکس در COQ Lol jal‏ توسط NADH-CoQ‏ ردوکتاز 
(کپاکس )با توسط COOH‏ تکوم دک (کپلکس 
]| کسب کرده است (شکل (Salo, WIP‏ آگرچه بهنظر 
غیرسکن م‌رسد اماچرخه 0 داد وهای پمپ ندهب ال 
هر چفت الکتونعبوری از os) Aa MSS‏ 
جرخه ۵ در تعامی کیاهان, hgh‏ و نیز ba ESL»‏ یافت 
می‌شودتشکی آن ple‏ وی تال سلولی ی SSS‏ 
اشکال o>‏ ضروری هنظرمی‌نمد یا آن روشی بای تبدیل 
آنرژی پتاسیل موجود در کوآزيم ۵ احیا aS‏ بهنیرری محرکه 
پروتونی در عرض غشاء بود. 

چکونه و الکترونی که از ۲000 در مکان م2 زد می‌شو ب 
سمت gly‏ متفه جهنتدهیمیشود ویک وه ین 
OS aos‏ سیتکروم Cy‏ وسپس سیتوکروم 6 (بخش بالایی 
شکل age‏ ستکوم ,تکوم gb‏ 0000 در 
مکان Q,‏ باشد (بخش atl‏ شکل ۱۲-۲۰ باسخ این سول ساده 
است و به ناحیه انعطافپذیر زیر واحد پروتتینی درژی 176-5 
کمپلکس Siar lll‏ داد مجموعه 7۵:5 به حدکافی به مکان Oj‏ 
نزدیک است و sly‏ یک لکترون از COOH‏ متصل بهآنجا 
درد نی که این itl Jor‏ میاه jek‏ رین که 
lb‏ اين مجموعه FES‏ می‌باشد مجموعه را از مکان ,60 به 
مرقینینزدیک هم سیتکروم C‏ می‌چراند تا افل لکترنی 
amg,‏ با اشتن زیر واحد FES‏ در این کنفورماسیون eagle‏ 
کرو وب آلدشده از COOH,‏ مصل yo Qy ote‏ 
به سمت مجمرعه ۳-۹ حرکت کند زیر آن خیلی دور است. بنبراین 
از یک یر aE‏ کیک می‌یرد که این مسیر به سمت 


به کمک آزمابشات انجام شده بر رو یکمپلکی‌های تخلیص 
شده سوبومری پمپ پرتوی امین شده است 

a Shas‏ یی مئول مب op 9S‏ که با 
تال اکترون جفت ss‏ بو تخاب tna‏ 
غشاهای eb ie‏ استخراج شدو هر کنپلکس به‌طور Kee‏ 
خالص جدامازی کردد و سپس در وزیکولهایفسفولییای 
مسنوص یز رده ده ود هت مور اه رکفت 
Sy‏ دنه ذندهلرنی ماس به چنن BLA asd‏ 
PE SIE SL Shai‏ زوم IBY bon‏ 
aid abe‏ در pH‏ محیط مشاهده می‌شد (شکل ۱۳۱۹ 
چنن مطالعتی شان دادکه NADH-CoQ‏ ردرکناز [ کمپلکس | 
بای هر جفت رون مق شدهچه opine‏ چاه جمکند در 
حلی که تکوم )ایا (کملکس GY SIV‏ هر چفت 
oy I‏ متقل شده اه ی هر 9 Bl‏ میرم کسید 
شده) در روتون انفال می‌دهد. 

مرک موجود ال پر ان اس که gia‏ هر جفت np‏ 
ات بات از NADH‏ به و40 opin JS gots‏ فضای 
Sole‏ بهخاج از Glee‏ دخلی یرای aap JD‏ 
(aS dis del, ۱۳-۱۶ J)‏ به ld‏ که سوکسینات - COQ‏ 
,69 | کبلکس gpl‏ ال نمیدهد و کپلکس pl‏ تال 
Jay Sl‏ ۸02 مشق شدهازمکسیات نمی ناد به 
رای هر جفت Jl Sl‏ یاف از 1۸10۴ به سمت ,0 نها 
پروتون از عرض HE‏ عبورمی‌کند 


چرخه 0 تعدادپروتون‌های انقال Gk‏ )991 هنگام جربان 
الکترون‌ها Shas‏ اقزايش می‌دهد. 

GLE MNS آزمایش نشان ددهشده در شکل‎ ft, slosh 
دادن که ه ای هر چغتالکترون که از و 0:0 ژطریق‎ 
می‌یید‎ Jal (I سستوکروم 6 ردوکتز(کمپلکس‎ COOH, 
bes lich یرد‎ ale eae چهار تون از رض‎ 
می‌دهد در‎ lil ده شده د پروتن‎ Jal هر الکتون‎ cll 
بای هر الکترون‎ UV Shas) حالی که سیکرم )اک‎ 
یاه ها بک پروتون ثتقالمی‌دهد. یک مکانیسم محافظلت.‎ asl 
مشود عتنق و بروتون‎ otal تکام که چرخه‎ Jonas 
۱۳۲۰ Soa) ase ک الکترون توس مپاکس‎ hl 

COOH, Il Shas hinge‏ تسا چندین نی از 
جمله ۱۷۸۲۴-200 ردوکاز (کمپلکس او سرکسینات- COD‏ 


40 تن سلاو ای 


تست | 


در هنام CUE Ss‏ بونهایردیوکتو K‏ مرجود در 
te pp be La UK yl st‏ از "> محبط at‏ 
]یانش باق دادن این a‏ عده تنست ad)‏ )0( 
Sats big‏ پاسیل AF POV 9) E S58‏ 
غشاء داخلی میترندری‌های در حال تنفس ۱۶۰۱0۷-است و 
oe) Size‏ یبد 


ایک 


رت 


0 ۰ 
نش 


‘oul 


ea ماتریکس [فل) رب به دم‎ pH ly le 
درون وزیکول‌های که از‎ » PH حساس به‎ cing gS, 
شد‌ن ری کنند در این‎ ASL pe Sb غشای‎ 
قرار می‌کیرد ها‎ SD وزیکرلهابخش ماتریکسی در سمت‎ 
ین شیر‎ sts hel هم‌چین مین ]اج پزیکول‎ 
رامین کند که به‎ (APH) PH ندزه‌گیری کنند و بنبراین شیب‎ 
۱۰ نازه ۱ واحد 1 میباشد اگرچه  واحد اختلاف درا نشانگر‎ 
مطایق با معدلهنرنست شیب‎ hye H اختلاف در غلظت‎ ply 
تسیل الکتریکی بر‎ oe zp oly Soll به‎ pH 
و شیب‎ Hy با داشتن‎ lps ashy ۲۰۲۲ بر دمای‎ ۷ 


DH‏ می‌ترنیم نیروی محرکه پروتون, PME‏ | به صورت زیر 
tae‏ کم 
wt x ApH}=4! - 59 ApH‏ 


R‏ تبت کاز cal/(degree.mol)‏ ۲۰۱/۹۸۷ دما در مقیاس 
کلوین). ۴ ثابت فارادی |(ا۸۳۳/۳۶۲۵۵//)۷:۳۵ و ۷ hails‏ 
الکتریکی عرض غشاء می‌باشد؛ 1و PME‏ به صورت میلی ولت. 
hil‏ می‌شرن. سل لکتریکی ۴ در عرض غشاء دی 
-VFemV‏ (متریکس APH (adie‏ بر 2۶۰001 می‌باند. 
رین 0۷ کلی ۲۷۰۱۷-است و پتنسیل الکتریکی عرضص 
غشاء tn‏ تقربً 4 آنمیبشد 


فاورده‌های سمی iyi ge on ATI SLE‏ سلول‌ها را 

eral 
oy fond درصد اکسیژن متاولیزه‎ ۱۷ Ly, 
per درس اکن له شده تسا‎ 
نی‎ JS به‎ le شدن‎ as هجای‎ asia oli 


(Op) sale‏ اما ele Ng ii‏ زیستی 


سینوکروم ماد ول ان ترودیامیکی کم aa‏ 


نبروی محرکه بروتونی در میتوکندری‌ها یشتر به دلیل وجود 
شیب ولتاژ در عرض ole‏ داخلی می‌باشد. 

یکی از یج oes‏ تال لکترون ولد تبروی محرکه 
پروونی sale (PIT)‏ که محصول شیب غلظت sing‏ عرض 
(PH) ote‏ 9 شیب پتاسیل الکتریکی.یا وت میبشد می‌وان 
به‌طور تجریی مشارکت نسبی هر یک از نو جزء فرق رز در 7101 کلی 
of ge‏ ماکت نسبی بونهایی 
SoH fae‏ درد شیب وتا قبل ملاحظه ها وقتی قابل 
حصول است که ghee‏ ضمیفیبه سار نها و Ural‏ 
high‏ باشد. one a‏ دیگره در ol xb‏ صورت آمون‌ه در کنر 
بروتنه از تریکس بهفضای ین gle‏ نش خواهند کرد وا 
شیب وناز ممانت خواهندکرد.بهطور مشابه کانون‌هایی 
که از فضای بین غشایی به ماتریکس نشت می‌کنند باعث تشکیل 
oh‏ مدت شیب وتا می‌توند. وی در ونعیت, غشاء داخلی 


مت به فوپذیری as‏ 


got ab Siw‏ ضعفی به سار نها cal gt‏ رین 
پسب کرد AS Cob vay‏ تیب وتازی می‌کرد که باعت 
می‌شود از نظر Seah‏ بهدلیل وجود SSM edb‏ 
پرونون‌های دیگری نتونند از غشاء حرکت کنند در نتیجه, پمپ 
کردن بوتن توس زنجیره ال الکترون باعثبه وود آمدن 
شیب قوی jy‏ نست به شیب کوچک DH‏ می‌گردد. 
به دی Syl‏ متکندریها خی کوچک هسنند نمیتوان 
al ngs‏ نبا کرد وین ity‏ الکترکی و شیب PH‏ 
موجود در عرض غشاء داخلی آن را نمی‌نون به‌طور مستقیم 
نز گیری کدعلیرغم ol‏ میا لور mane‏ سید 
روش‌هایی ان مقدیر مهم را مین کرد. Jets‏ اکتریکی با 
می‌توان با اافهکردن PK pls hay‏ و jake‏ ک‌تری 
والیومایسین به سوسپانسیون مینوکندری‌های در حال تنفس 
ناه گیری کرد ارچ Ka yar oe bb Aad‏ غیرقابل 
نقوذ است» ولی والنومایسین, که یک بوتوفور می‌باشد. صولکول 
کوچک محلول در you Seal ye‏ ای به یک Aig op‏ 
این مور *) متمل مشود و آن را بهسمت دیگر غشاهای 
تفوپذیر Jl‏ م‌دهد در حضور یمین تعدل "6 در 
عرش غشای دای میتوکندری متام با dent‏ اکتیکیبقار 
می‌شود: هر چقدر بخش ماتریکسی منفی‌تر باشد سیزان PRE‏ 
بیشتری جذب م‌شود و Sil‏ تجمع میب 


متوکندری نیری محرکهپروتنی طی جفت‌شین جر 
الکرون از NADH‏ و ADH)‏ به 02( بقل پروتو‌ااز 
ماتریکس به فضای GLEE Sw‏ تریدمی‌گرد.ينفراندبه همه 
بت Py ADP‏ انیا یروی محرکهپروونیاست روق 
حرف pS yg Me‏ گنه مشود 

chp *‏ اکترنیا ۳۸0 و !۱۷۸/0۸ به سمت JO;‏ 
طرق کمبلس‌های atte‏ صورتمی‌گد. هار ملکس 
8p) NADH-CoQ jake‏ اکملکس Ul‏ سوکسیات - 
COOH) ill asta} 2, COQ‏ - میتکروم C‏ ,5599 
(کبلکس alll‏ ستووم AV SLs aC‏ 
* هر کپلکس hl‏ یک یا چد کرو بروستیک حاملالکترون 
مه مجموعه هن yale‏ لا‌ها clang‏ چم وهای 
مس (جدول ۱۳-۲ ملاح dis‏ سیتگروم 6 که ای چم 
میباشد (COQ) milf‏ )مک کوچک معلول در so‏ 
Spc lo‏ که کون رین Shas‏ ایا 
he‏ 

gy Sha 6‏ |.11] و ۱۷ cols‏ پمب‌شدن ببوتین‌ها از 
ماتریکس به فضای بین غشایی میشوند. کبلکس‌های آر 1 باعن 
CoQ t+!‏ به COOH‏ می‌شوند. COOH‏ پسروتن‌ها و 
نی spy‏ به کبلکس mage IID‏ رون جم 
Bhat yyy SIC py‏ 1ب Stas‏ ]ال 
می‌دهد کملکس 1۷ ه کمک نها Une‏ وه یسب 
که واکسیزن مولتلی هآ احیای‌کد 

Sue jINADH gy bys‏ کمپاکس 1 ود یره 
Jil‏ اکترن شون در FADH oi AW SIS‏ 
GH)‏ از Sep tle pose‏ رین WSS‏ 
ور زتجیره تال الترون apd‏ سار لکترونهای مشتق از 
Jobe FADH‏ از مره ول Jel nth‏ چرب COA‏ 
مقر bil, COOH‏ می‌دهند. 

در غنای دای Syl Jit a Sh‏ بصورت سویر 
کمباکس Ab]‏ می‌ببد توا اردیولیین (قسفولییدویژم) به 
ps Jae Sus‏ تکیل سور کپلکس ممکن‌است مرعت 
و کلب ول رو محره تفیش دهد 

* هر oye‏ تون با فت کنو را SIBLE‏ 
پانیل ای a‏ تب yg‏ الکترون را SAS‏ دای 
isl cae ty aol ay‏ می‌دهد. تابن ets‏ ایس 
حسامل‌هاساعت chy‏ یک Op‏ کون از NADH‏ 


(03) یه بهپراکسید هیدروژن سمی‎ pe است و‎ LAU 
و سیر‎ MO, سپس رادیال‌های هیدروکمیلتبیل می‌کردد‎ 
که در فبندی به نم استرس‎ (ROS) گونه‌های فمال اکسیژن‎ 
نها نظر یمییی»‎ Syl Jd ملولیتتش درد به‎ TST 
ined Cth وگرههای اسیل جرب‎ DNA پروتین‌ه,‎ 
داده و رین عملکرد طبیعی آنها را مختل کنند,‎ adi را‎ ote 
به‌طور هدفنار در‎ ROS می‌توند بسار سمی باشند در واقع‎ 
می‌گردد تا اتوژن‌ها‎ ANS ماکروفاه)‎ fs) بدن‎ olds سلول‌های‎ 
در سیاری‎ ROS در انسان,تولی زد و نمناسب‎ re از بین‎ 
بیمری‌های نورو‎ eld از بیمری‌های مختلف مثل‎ 
دیب و پیری دخالتمی‌کند‎ JN نی از‎ AS بیمری‎ 

اگرچه ROS‏ توا بسیری از سبرهای pe‏ ولد 
re‏ لیب نظرمی‌رسد که ROS Ay al aie‏ نجبره 
تال کترون: مخصوماً کانیسمهایی که باکمبلکس‌هایآو 11 
جفت شده است, می‌باشد. شکل سمی کینونی بوبی‌کینون: * "6000 
J)‏ ۱۳۱۵ راملاحظ sss‏ د واسط pCO‏ چرخه 0 نقش 
مهمی در تلد AS yp hte Slag‏ 

به مور fj al‏ سمی Bs ASG ROS‏ چندین 
tt ee‏ را به ار oe ye‏ فادها lapel‏ که 
سوراکسید اد به HO,‏ (سوپرکسید دیسموتاز دای {Mn‏ 
سپس آن را به 11,0 (گاتاتونپراکسیداز که shan yh‏ 
هیدرواسید JSS‏ شده از پکنش ROS‏ باگروههای اسیل 
میدهای چرب abe‏ را نیز (Se nw‏ یل مي‌کند 
میتکندر‌هایقلبی همچنین رای الا که به‌طر طبیع در 
tye (igh a Cab gy‏ که به شکست و تجزیه 
Gl Se SHO,‏ عمل JERE‏ نید زیا دای که 


در jt ites‏ بقب کین صرف Sp‏ قلب badly‏ 
له لول کچک ی سیدنت .یوک سید و امن 
یز به basin‏ وب 805 کمک می‌کند 


sl‏ لکترون و وید نیرویمحرکهپروتوی 
در ای چره سید سیک (مطه یش وژی موجوددر 
ip‏ وان لک و سبدهای جرب به hey Sl‏ پرازژیبه 
شکل lol taps‏ ۱۷۸013 و oie Jas ADH)‏ 


ری این اکن در تلد ye Son Spe yn‏ 


etree  *'y 


ود ملک دی 
PHALPL ADE‏ 


phen 


۵ شکل تجربی ۱۳۰۴۱ سنتز ATP‏ توسط Fy‏ بستگی به قیب 
مرش oa‏ وهای کدی کر پلاست که ای 
ات el So» Sate scl yy‏ ویب 
aw‏ ددرت pl‏ ال لس تلود مود ویکولها 
Llano‏ محلول pH A‏ رای Pig ADP‏ مخلوط شدند.سنتزشدید ATP‏ 
با حرکت پروتونینشی از شیب cls‏ ۱/0۰۰ بر M)‏ ۱۶۳۴ در بر 
۸( همه نده‌است. در آزمایشات مشایهی که یا تفه از 
وزیکی‌هایغشای Sad fae Spee‏ تسیل 
hil‏ فش که سوت مسنوی | شده بد یز Fear‏ 
ao 7۴‏ 


whee 
ستز یک کملکس‎ ATP > همان‌طر که خواهیم‎ 
AE ای بخش‎ Fy زر کلکس‎ 9 tthe igs 
Bi PS کمباکساو ی بخش کروی کبلکس‎ 


1+ Chemismotic hypothesis 
2 Insde-out 


O> & FADH‏ مشود (شکل ۱۲-۷۸ adel,‏ کید 
* چرنه 0 بت میشود بای هر جفت تون AES‏ 
Il‏ تال ماد Me‏ تن (بجای و بروتون) bole‏ شود 
Js) |‏ ۱۱۲-۲۰ ملاحظه کنید 
8 بطررکلی به رای هر چفت الکترنی که از NADH‏ به سمت 
Op‏ حرکت Ve aS,‏ بون * JH‏ تیک بهفضای ین غشایی 
| متقلمی‌شو |شکل ۱۲۰۱۶ | ال ند در الک بای هر 
جفت الکترن ,۶,۳۸2 یون 11۳ مق ینود 
* ری Lb a Gow‏ شیب وناز ده طي پمپ 
شدن ttle ign‏ شیب 0۳ از ظر کفی نقش کمنری دارد 
(ROS) iT Jeb glass w‏ فررده‌های جابی و سمی 
pele tly oye Sl pe‏ تخب پروی‌ها. 
DNA‏ چیه می‌شود. لزی‌های EAS Je oS‏ 
[ME bet‏ و lle‏ کوچک آنتی AM‏ 


ookinl BBG‏ از نیروی محرک پروتونی در فربندهای 
انرژی‌خواه 

درسال ۱۹۶۱ پیت میشل این نظره را مطرح کرد که نروی 
محرکه پوتونی عرض غشاءداخلی میتوندربیی نیع فوری iA‏ 
برای ستز ATP‏ می‌باشد در وققع تمامی Mires‏ که 
فسفریلاسیون اکسیناتیو و فتوستز را معالعهمی‌کردن بدا فرضي 
geet‏ اسموتیک ۱ این را رد کردند. نها مکیسمی ag‏ 
کردند که مشابه فسقربلاسیون در سح سوبسترای موجود در 
لیکو که Jas ol a‏ شیمایی یک مولکول سوستر Se‏ 
فسنوانول (Clg‏ مستقیماً با سنتز ATP‏ جفت شده است. می‌باشد. 


Sl pHi ye‏ وید که نوسط من ih‏ سور pg‏ هنز 
ماک وی بای جنین gains phe‏ له تشه ست 

مدرک مشخصی که از قریه مین حمایت ند به دام 
تکیک‌هایجدلازی وبازازیغشهای Salil‏ و پروی‌های 
tb Sn ote‏ یش yy x‏ وزیول‌های ele‏ دهاز 
غشاهایتیلاکونیدیکرپلاستی دای ۸13ستا در زر توضیع 
داده شده است, (شکل (WNT‏ یکی از STS oy ghia‏ می‌کرد 
این پروتین یک ATP ssid wp]‏ است که تولید ۸ در آن 
به حرکت پروتنی در جهت شیب الکتروشیمیی بستگی داد 
متخص ده استکه پروتونها هنگام ور ار Jeli‏ ۸:7 ستتار 


سب مره ی E‏ 


می‌شود و مان ATP gol‏ ستاز Soe coal‏ یز otal‏ 
خواهیم کرد 


Feil‏ ۸17 در بسا کستری‌ها مسیتوکندری‌هاو 
کلروپلاست‌هامشت رک می‌باشد. 

pila Stes!‏ ون غشای bb‏ هستند بوجداین 
si sng‏ فریدهای منایهی که در sis Sia‏ 
ll ac Sp‏ م‌فد فف سین ings ppl‏ 
یی که وتش‌های سیر وی و چخه سید سیرک را 
انز می‌کند در ns Sl yin‏ اف ی‌شوند وهای که 
NADH‏ را به ۱۷۸/2۳ اکسید می‌کند و لکترون‌ها | به پذیرنده 
هنال ی‌دهنددر شا لاسما باکر ات مشود 

حرکت انار ریق این ole obi‏ يم کرد 
پروتن‌هبهخرح از سلول al athe‏ رکشت رون به 
pe Job‏ در هت کاهش شیب غلظت هت ATP‏ ها 
شده است. این فرایند کلی در باکتری‌ها و بوکریوت‌ها(در 
میترکندری‌ها و کلروپلاسن‌ها| مشابه است JS)‏ ۱۳۴۲ 
۸1۴ستاز eS Fo ASL)‏ سم bs fp‏ و 
عمکردی مشب te ATP‏ یکدی و لوپلاستی یبد 
ها قوت آنها در سادگی استخرح و مطامه ATP‏ ستاز GSU‏ 


aly 
میتکندری‌ها در‎ Masta Masta sige ass 
sed مطبق‎ (INIT سلول‌های یرکاروتی می‌باند (نککل‎ 


باکتریمشتق می‌ردد و ites daw‏ غشءباکتری تبیلبه 
سمتفضای ماتریکس میتوکندریمی شود you‏ شاب درگاهان 
غشای پلاسمایی بیش‌زلد (بروژنیور) به غشای تیلاکوئیدی 
کلروپلاستی تبدیل می‌کرد و سططح سیتوزلی آن: به سطلح 


(ebay لا یل یرد بات در زر‎ al 


در aye al‏ سنتز GAS UATP‏ کروی pal‏ می‌گردد 

که hep‏ میتوزویخشا 
در سطلح سیتوزولی غشاء تشکیل می‌گردد (شکل ۱۲.۲۲ را ملاحظه 
کنیا flares logy‏ طریق ef LO ATP‏ 
ازولاسیکبهمطح Sp Spit ysis‏ ور در 


gle ed 8‏ ۸:7 همه 


1- Progenitor 
2 Endosymbiont hypothesis 


ene 


شکل ۱۳.۲۲ شیمیواسیزیس در پاتری‌ه:میتوکندری‌ها و 
ple pas Incl IS‏ که بهسمت ناه اهر بت سمل 
سیتزولیمیبشد؛ سطحی که به سمت baled AL‏ است, 
سنید لح he Sa My‏ نویه دش ده مج زو 
ای پلاسایی dase‏ سح Boe See‏ دالی کدی 
Sad 390 etl ay‏ سا هم هد در فکام 
تال ears le lye‏ (سمع Sty‏ > سطلع 
(ge‏ ویک Sele‏ لکریکی (سطح Sain‏ سفی و سطع 
iy (Ete Sey‏ می‌کردد ATP Fe‏ روط در مسیر 
عکی cae» gna)‏ شب اکترشیمای) از ین ۸۳ از 
[کبلکس (8 که یه Sid Supe‏ در سح ine‏ تم مود 
فوق یافت می‌شود حرکت می‌کنند. 


ناحیه 


داردو به سمت فضای ماتریکس میتوکندریایی کشیده شده استا 
pt‏ می‌شود رین ATP‏ اب کپلکس ,۳ هید 


۵ شکل ۱۴۰۲۳ فرضیههمزیستی درون LS ey‏ میتوکندیها pe Sage gl Inca Sy‏ اجدمی 


وی Sl Cel O doy)‏ با دش SA oh‏ اج J‏ ای SD Sey Fp lh‏ از SU Le‏ شتق 


Spe دمح سکس‎ AE ستازکه در سلح میتوزویغشایباکترایی‎ ATP ۴ زر اد‎ (0 by oe 


کلروپلاستیراست) ار ja Sey ite Se‏ خی JS‏ کروپاستها لآ هدر هنگام تکام کرپلاست یهن موز رخ یهد 
باعت GAO Gals aly‏ م‌گردد به طوری که زیر واحد در سطع سینوزوی بهسمت استرمی کلروپلاستی قزر aba) ape‏ 46 لوح 
Shi‏ درسمت ule sl‏ 5 تاد سطوح وی tile‏ و سطوحی S‏ به سم a ule i‏ سطوع و( سیک he‏ 


ترجه خوشان اه ساختر وکا ملکس FF‏ معطوف کرد 
کمپلکس, و۳ با ۸۱۱ ue‏ دای yo‏ بحش اصلی Fide‏ 
و که هر گام از پروتین‌های چند گنه has asl‏ (شکل 


۱۲-۴ بخش و دای مه نو وین مرسری Bath‏ 


نداد ینود در plas St‏ میتکدری‌های pe‏ 
ترکیب زیر واهدی م۴ به صورت Abe jg‏ می‌باشد در حالی که در 
میتوکندری جاوری ۱۲ زیرواحد و در کلروپلاست‌ها ۱۴ زیر واحد 
یقت می‌نود در تامی مار فوق زیر وحد »یک Slo‏ ملد 
در صفحه غشاییتشکیلمی‌دهد. زیر أحدهای Soe pbb ya‏ 
به یکدی متصل شد‌د در ی که به یواح هلر محکم 
نجسید‌د زیر واحد هرا دراه بحث خواهم کرد 

بخش ,"یک LS‏ محلول در آبمیباشدکه از ۵ Dt‏ 
منخص تشکیل شده استو ترکیب آن 7796 بش دکهبه‌طور 
طیعی بو محکم بهزرکلکس as Fy‏ تشه متمل 
شده اس هی ly‏ زر tly‏ یی شکل Fy hs‏ 
به صورت فنر قنری شده است که بصورت محکم به زیر واحد C‏ 
چمبیده است. رین وقتی که زر واحد »می‌چرد زیر وحد 


اوه 


۳ 


میتکندری این حرک ار فضای بین غشایی به سمت فضای 
ماتیکسی lng‏ حرکتپرتفی ناشیا بروی San Se‏ 
می‌اشد che sat yb‏ سیوزلینسبت به Cee‏ 
اگزپلاسمیک July‏ لکتریکی ude‏ داد 

عااوه بر ستز Spe Says ATP‏ پرونونی موجود در PF‏ 
غشای پلاسمایی باتری درالم فیندهایدیگری شابل جذب 
مواد eli‏ فده )4 کمک هم and J‏ پرتون )و 
چرخش isl SHE‏ مود Jf itl‏ گید رین جفت 
Spal‏ یک اصل مهم است که در مبحث تقال ال 
در فصل ۱۱ ممرفی وتوضیح دادهشده است: پتانسیل فشایی شیب 
ble‏ بروتونها(و سای (lary‏ در عرضی غشاء و یندهای 
فسفوانیاریدی موجود در ATP‏ معادل SAS‏ هستند و اشکال 
قابل تبدبل انرژی پننسیل شیمیایی می‌باشند. در وآقع سنتز 
ATP‏ از طریق joke ATP‏ می‌وان به صورت انتقل فعال 
معکوس در نظرگرفت. 


ATP‏ ستاز از دوکمپلکس چند ب 
شده‌انت 


با ph‏ عمومی مکانیسم شیمواسموتیک میل, محققان 


ASST SF yp 


ودره سید I‏ 


ی ۷۴ زک نی ارو کرد AT‏ 
js‏ (کمپلکس (FOF)‏ غشاء پلاسمایی باکترییی. بخش 
F,‏ محصور در شاه JATP‏ سهپروتی ltt‏ سرلسری 2 
ساخه شدهاستد یک کی از کی از و Ve be poe‏ 
کبی از به صوت Lb ep gl‏ یش sag pall‏ 
کال روتنی > ge dod‏ زیر hy‏ و له و ANOS‏ 
نیم کل | به ogy‏ جزه ی‌دهد که از ae‏ اولاسمی 
حرت کرده و هبات - ۶۱ ep)‏ در مک 25( 4 © 
ندیک میاه Jose ad‏ کرد یمه کال joe)‏ چرخش ab‏ 
رون مان م‌دهد که از لپا کنه شود و به یط 
سیوزلیحرکتکنندبخش NDF‏ سه کب از هرک از زیر 
وهای »و athe‏ هزم ae LEE‏ و در بای 
زر slr” ly‏ نکل که به حلفه Fi‏ متصل استء BS‏ 
he‏ ی وه hl‏ معک هزیر ود زو چد زر وه 
متصل شده است. زر وحد ted‏ دثمی یکی از زر اخدهای 
مکی Fy‏ و زير bal‏ کملکس Fy‏ یکدیگر مربط 
lye‏ این زیرواحدهی و Fy‏ زر FO lay‏ 
و هگزار (GBs‏ یک ساختار محکمی را می‌ساند که در غشاء 
گر یه p (eps)‏ گام حرکت ing‏ هه وزیر 
Gay‏ و Hoss Jase‏ هم بسورت واه (in)‏ 7 
کرد وباع تنیرت کنفوماسنی در زیر واحدهی BF,‏ 
میرن که for ATP ja cp‏ 


حضور بخش ,]در آن eal F, ATPase‏ می‌شود؛ با یود 
cul‏ عملکرد آن در سلول‌ها عکس هیدرولیز gATP‏ این سنتز 
ATP‏ می‌باشد. هیدرولیز ATP‏ بک فراسند خودبه‌خودی 
(AG)‏ است Grable‏ برای ستتز و تلید ATP‏ توسط 
ATPase‏ انرزی scl‏ 


باچرخش زير واحد ۶۱7 که ناشی از حرکت پروتونی از 
Fy Se‏ است: ۸1 سنتزمی‌کردد. 

هر یک از سه زیر ly‏ /موجود در بخش " کملکس AS‏ 
aly ge FoF‏ به ۵0و Py‏ متصل شوند و زمثی که با جربان 
پروتونی از محبط آگزوپلاسمبک [قضای بین غشایی در میتوگندری] 
Ione‏ یز ipsam (Si)‏ نز AT‏ 8 
کنند. با Cael agng‏ شدن chat‏ پروتفی و سنتز ۸۲۳ بایستی 
غیرمستقیم باشد. زرا محل اتصال نوکئتید بر روی زیر واحدهای B‏ 
۳ جابی که ستتز ATP‏ رخ می‌دهد ۱۰9۸+ از hae‏ غشاء 


1- Stator 


phon la شکل زب آن حرکت می‌کند. یرود در‎ lie 
متصل شده است. زیر‎ Fy pC زیر واحد 7و نیز به چند زیر واحد‎ 
شکلکروی زرکمبلکس ۰ میباشد وبه‎ Speed واحدهای »و‎ 
LS (Gp); L 04 هگزامر‎ Faby صورتیآرایش‎ 
زير واحد ۵ ,۴ ب‌طور‎ Se IBY می‌دهد و در الای زیر واحد‎ 
به یکی ازیروحدهای ,۳ و یز زیر وحد 39 متصل‎ ss 
وزر احد زو هتزامر‎ yD می‌نود رین ی وحهای ۵ و‎ 
محکم تشکیلمی‌دهند هدر‎ JEL یک‎ Fy Shas (CB), 
شکل 9 تشکیل یک‎ sla وادد‎ pj گر داخته است.‎ ek 
coil در زان‎ (Ws «استاتور! می‌کند که از حرکت هگرهر‎ 
می‌کند. چرخش این هگزامربه همه زیر‎ Callen Yad برروی زیر‎ 
نقش اساسی در مکانیسم سنتز ۸:۳ که در زیر‎ 6 Fy واحدهای‎ 
بحث شده استه بازی می‌ند‎ 

وقنی که ۸1۳ سنتز در غشاءقرارمی‌گیرد بخش Fy‏ بصورت. 
رآمدگی از بخش سیتوزولی[معادل آن در میتکندری, Seb‏ 
است) بیرون Ju oy singe‏ ايرکه ۳ جدا شدهاز شاها cop‏ 
bls‏ هیرویز ATP Js) ATP‏ به ۸0۳و :)در عدم 


هار مکانیسم تغیرناشی از Just‏ سنتز ADP ATP‏ و 3 در ان نما از LSE aw‏ مشاهده می‌گردد(شکل ۱۳۰۴۴ را 
ملاعنلهکنید: وقتی که زیرواح هدرم "۱۲۰ چرخش می‌کند هرکدماز زیر وحدهای ,"ین سه کفورمسیون(0 با که بد سورت بیضی نشان داد 
شد استء مه شل که صورت مستطیل نان ده نده ad‏ 7 محگم که به صورت منت Ls‏ داد شده ست) hag tpn, go‏ 
کنرمن دا تال موی به ۸:۳ ۸0۴ و ,۴ pathy‏ بل ست Jo Jal‏ ۸0۴ و,۳ یکی اس یراد داینب 
نمایش دا ده ات که محل اتصل نود در کرمسون bl cal iO‏ مرگردد Fy loan cham‏ بو 
زبواح pie)‏ اد بت ید yl aby)‏ کار بعتمی‌شودچرخش زر وتان زر ادها #/ هل داد و مج هیر 
plays‏ و الیش las‏ نصا aly‏ 2 به ADP‏ ول ۵ به )افش lai‏ تال BSP, p ADP 0 sly)‏ تصل‌شده اس از 
یه ]و کاهش Sls! ls‏ زر وحد Jd JATP 0B,‏ متصل فده از به 60 اعث si‏ شدن ATP‏ متصل شده مشود گردد مرطه ph:‏ 
چرخش اشافی By gADP‏ موجود در محل 7 )2 اج زیر وه EB‏ ده شدم) LES ATP‏ میهد وکش به لمح sg‏ مان ال 
حالت نیا به وود لوزی ما درد در همان زمن ADP‏ و JUS 0 re J pot nse‏ شدهروی مت ey pigs‏ (6:جبان 
پروئنیباعث یک چرخش "۱۳۶ دبگری دزی واحد اماب ترا ipl gS‏ در مح‌های انصال ATP asa y(L>T, OL, TO)‏ 
از ومی‌گرددمحله ph:‏ چرخش اشافی, ADP‏ و موجودرمحل ATP,‏ تشکیل میهد و ۸08و دیگر همع ال شه در و/ 
متمل one‏ نبا چرخش (Ob)‏ و تدکیل aby) ATP‏ 69) زا تکمبل چرخه امه دا می‌کند Bae wp‏ "۴۶۰ زیر وهد سه 
fag sip ATP‏ 


با چرخش We‏ 


مختلن می‌گرد. هماگنه که بهطورشماتیکی در بخش زیرین 
ماخ رری (a), po‏ در شکل TNE‏ تشان ده seek‏ 
چرخش زیر onal) ly‏ به هگزامر بت :(048)باعث می‌شودکه محل 
اتصال نکتوند هر یواح در مه Upland‏ زیر چرخش کند: 

۱- حالت 0 که به ATP‏ به‌طور aS jes‏ وبه ۸0و 
FL‏ بطور ید متصل میشود 

۳ ات .)که به ADP‏ هلو وی میچسید امه 
ATP‏ نمیتولد چسبد. 

۲ حالت ۲ (سفت) که به ۸0۴ و :۴ ب‌طور AS‏ 


|۱۹ mecharism 
2 الموج‎ 


eld yh Se‏ درد ay Jl‏ شده عمومی pt‏ سنتر 
ATP‏ توس oO at ap SS‏ 
تنها مدل توجیه‌کننده جفت شدن غبرمستفيم می‌باشد SSS)‏ 
rsa‏ 
طبق این مکنیسمارژی زد شده از رکت «روبه این 
col pine she Fy BALI oye‏ چرخش طقه زیر وحد 
> وزیرواهای بو متسل بهآنمی‌نود (شکل JMET‏ 
ode‏ ند زیر راحد یه عان یک محورجرخانه اون 
عمل می‌کندکهچرخش آن در Sp‏ هار بت و(27) SOL‏ 
میودک she‏ ی درب یر وحهای آبچرخد ورن اعث 
بوجود آمدن تفیرات چرخشی در کنفورمسیون‌های آنها درسه حالت 


بد دیه سر E‏ 


شد چرخش زیر bly‏ از نسبت به AE pha‏ و(0/) + ب‌ور 
ستقیم در آمیش موچود در شکل ۱۳۶ مناهده گردید در یک 
آرمایش دیگرکه در آن ذرات کوچک طلابه جای فیلامنت اکتین به 
زیر واحد زمتصل pada S‏ هر تایه ۱۲۴ چرخش مشاهده کردید در 
کش مدکوس همان نیم بر می‌رسد که syn‏ ۳۸۲۳ 
باعث یک چرخش anti gl Sip‏ مشابه نتیجه حاصل از 
آزماینیاست که در آن من هیدرلز ATP‏ توا Sh Shas‏ 
Fok‏ تسین شده bi‏ ۴۰۰ ۸:7۳ در هر یه در یک آزمایش 
Sap Sunn Son‏ زیر واه که هزیر واه و pein ad‏ 
شده ات نست بههگزام Be Bee (Bly cab‏ زیر واحد 
"این آزاشات ATP ya ag‏ سورت میب این 
عمل عکس hi‏ طبیعی است که در آنحرکتبروتنیبواسمله 
کماکس Gye Fy‏ چرخش زیر وهد ۶ یشود اي مناهات 
نان دادکه زر وحد /به همراءحقه »ویر واحد می‌چرشد و 
بابراين obo‏ کنورماسینی در زیر BSS‏ می‌گردد که 
بای ADP Just‏ و ۳ و gATP jou Lin‏ زد شدن آن 


ضروری استد 


رای ستز ۸1۳ تعدادی از پروتون‌های جاب‌جاشده اژم 
است 
یک محابهساده نان میدهدکه بای سز یک مولکول 47 از 
Soil ate ye PgADP‏ پرنون یز ی(شد گرجه ۸۵0این 
وکنش تحت شرایط استانارد 1۵1/0 ۷/۳+ میباشد, در 
AG us Sy‏ ممکن است: 
Keal/mol)‏ ۱۰+ تا ۱۲+), ما می‌توايم jl‏ طریق معالهنرنست 
فرش nh 2AE gfe a=)‏ ول مزا ریاد شده 
از عبر ۱ مول بوتون در جهت شیب الکتروشیای ۲۰۳۱۷ 
(NV)‏ را محامبه نیم 
AG (cal/mol) = -nFaE=‏ 
-(23,062cal. V7). mol!) aE‏ 
cal. V1. mot!) (0.22V)‏ 23,062(= 
-5.1kcal/mol‏ با =5074cal/mol‏ 
J‏ آجایی که حرکت ۱ Jy‏ پروتون نها ۵ انرژی )24 
مین رین ma sp‏ مولکول 7۳ از ۱۸۹۵۴ عوردو 


بروتون ضروری thes‏ 


lacie‏ مود مجود در 


۱ Cross «linking agents 


—_s 


محکبی جسد بهطوری کهآ به‌طور 98 بهخودیواکش gob‏ 
ATP‏ بهوجود می‌آورن 

در Tells‏ ۸1 تلد شده gh‏ محکم متصل شده است 
به‌طوری که تمی‌تواندب دیاز آن مان جداشود. ۸7 ازمنی 
که یک چرخش دیگردزیروحد آن زر اد اه لت 0 بر 
pb abel pads‏ فده استه aw bby‏ جرخش زیر وحد ز 
ATP‏ آزاد می‌گردد و چرخه مجدداآغاز می‌گردد ۸7۳ یا ۸0۴ 


هوچنین بهمکن نظیمی یا آلستریک موجود برروی سه زیر واحد 
»یز تصل میشود: ین نصا مان و سرعت ستز ATP‏ 
ile‏ سطلح ATP‏ و ۸۵۳ موجود در مأثریکس تفر aad ge‏ 
اما بهطورمستقم در ستت ۸۲۲۳ از ۸10۳و :8 دخالت ن‌کن 

مرک زیادی مکانیسم تیم از نصال اتید می‌کنن 
i!‏ مطالعات ببوشیمیایی نشان دادکه یکی از سه زیرواحد app pf‏ 
در رات le‏ شده ,۴ یود سور محکم به ۸109 و متصل 
گرد وسیس ATP‏ تشکیل دهد که bas‏ محکم ومتمل به آن 
OO lays Sh‏ داهگیری شده ری ان پاش نردیک به صفر 
است و نشان میدهد که وقتی ADP‏ ,۳ به حالت 7 زیر وحد/ 
متصل شدند نها پاطور خود بهخودی ATP‏ تشکیل می‌دهند. 
ن از یواح / 
ol‏ ,۴ تلیس ندهخیلی آهسته رخ می‌دهد این یاقا 
پیشنهاد می‌کنند که جدا شین ATP‏ بایستی توسط نغیر 
کنفورماسیون زیر واحد iB‏ بیفند که به نویه خود این نغیر 


چیزی که اهمیت دار این است که جدا 


کنورممون اش از Pn Sp‏ مد 

یز کریسناگرفیاشعه x‏ هگزاسر,(6) یک تیجه مهم در 
پردشتد IP oly je Sl‏ نظرتولی و سار JS‏ مشاه 
ae‏ سحل‌های Jind‏ ۸1۴/۸1۴ در هر زیر 
کنفورمسیو‌های مختلفی دار hil‏ منطقی این است که سه 
زیرواحد ja nly Sh DB‏ درس نفورممیون مختلف 
(O.LT)‏ می‌چرخند بطوری که در آنها مکان Sled‏ نوکتونید 
LLL‏ ساخارهای yb aise‏ 

در مطلعت دیگر کمپلکسهای ,۳ سل با مود شیمایی 
برفارکندهاتصل عرضی( که بط کوالان ی وحدهای زو و 
al‏ زر وحد »اه بکدگرمتصل ye‏ مر شدن. این 
مشاهداتکه دراین کمپلکس‌های تیار شده ATP‏ ی‌شود با 
با تاه از ATP‏ پمب apy‏ فالمی‌ود JS‏ آن اس 
پروشنهای متصل شدء ab bt‏ با یکدیگر می‌چرخند 

سرنجام glam‏ که در مکنیسم ی ناف زنل ان 


| 7۰ | زیست‌شناسی سلولی و مولکوایِ | 


دیکر» سرنجامباعثمی‌شودکهالن زیر واه تدای 61 ۸ 
ay‏ نیمه کال || که به سیتوزول وصل yp acl‏ شود 
پشنهاد شده است که زنجبره جانبی با بر مثبت 210 ۸718 زیر واحد 
یا سقی ble Aap‏ میدهد و حرکت زیر دای و 
جابه یی پروتوتی را تسهیل Bede‏ این عمل رخ دهد پرونون 
موجو برری رین Jil‏ جداشده(تکیل مات )و 
به محیط سیوزولی Sp‏ می‌کن 

به دیلاینکهزیرواحد از به‌طورمحکم به Fy Cais‏ متعل 
شده استءچرخش dla‏ که با Sp‏ پرتنی ماه سته بعش 
جرخش زير واحد کرد طبق مکنیسم i‏ ناشیا اتصال» 
چرخش ۱۲۰۳ y‏ باعث ستتز یک ATP‏ می‌گردد (شکل ۱۳۵ را 
dine‏ ند رین چرخش کامل حقه 6ب نز "1۶۰ منجر 
به وید ۲۸۲۳ خواهدشد. در »که SP‏ رآ رود 
است حرکت ۱۰ پروتونبعث یک چرخش کامل می‌گردد ong‏ 
سه ATP‏ وی می‌کداين فا فاد‌هایآزمایشگاهیموجود 


از جرانپروتونی در هنگم سنتز ATP‏ مطابفت می‌کند و به‌طور 


غبرمستقيم مدل جفت شدن حرکت پروتونی با چرخش حلقه» تشان 
اه شده در شکل Fy aide abl, WF‏ گرویلاست‌هادارای ۴ 
زب واحدع در هر حلقه ماش و حرکت ۱۴ پرونون بای ستتز 
۸۴ ضروری است. یل Sey!‏ چا ین کمپلکس‌های ,۳,۴ 
مشاه نسبت ۱۱:۸۳ متفوت درد نوزآشکر ده است. 


تبادل ۸7۰۸۲۴ از عرض غشاء داخلی سیتوکندری نوسط 
says‏ مح رکه پروتونی صورت می‌گیرد 

اوه بر ستتز ATP‏ نوی محر Orin‏ عرض Bb‏ 
متکدری بات قدرت بخنینبه تال ATP‏ اه از ففلاسون 
سین Bb‏ میتکندری با ۸10۴و( dite pape‏ میگ 
ان تبادل که ری آمین سوسنزای ۸۵۴و :7 فسفربلاسون 
syd ht‏ اس توسط ety,»‏ موجد در ادلی وسافت 
200 یک انقال Vedas‏ (آنتی‌یرتر AS(HPO™ JOH”‏ 
باعت ورد یک , 102و خروع یک 1 مک ویک آن‌پورتر 
۴ (شکل ۱۰۳۷( لاخ (uu‏ 

آتیبرتر ATPIADP‏ وفتی که یک مولکول ATP‏ به‌طور 
خودب‌خودی خاح شود به یک مواکول ۸10۴ اجه ورود می‌دهد. 
آنتی‌پورنر ATPIADP‏ صولکول دار رای دو زیر وحد 
Sth a ۳۰/۶‏ ۱۰-۱۵ درصد از پرتئین‌های غشای داخلی 


۳ 


rear goa‏ زیر واحد F SS‏ نسبت به 
lS‏ پ(7) چرخش می‌کند کلکس ete nh Fy‏ شد تاد 
gly gl al echt? Jy ahah,‏ ات یرد هه 
لیت at aly lad‏ با ماد لری که anh‏ متصل 
یرد بچبند یود BB al‏ "مهدسی شده هط 
وان هقلانت اکن نادار با مه gh‏ متمل گرد با 
eile esha‏ که منت اکن در حضور ATP‏ 
ag ATP py jy‏ ی وهی ef‏ صورت بادسمتکد با 

کام‌های مشخص ۱۳۰۲ می‌چرخد 


حرکت پرونون از طریق ,"و چرخش حلقه 6. هر نسخه از زیر 
be wy‏ دو » هلیکس فرورونده در غشاءمی‌باند که ساختار 
شبه سنجاق سری تشکیل می‌دهد. به نظر می‌رسد که 
ریشه سپارتت (61 52)موجود در مرک یکی ازاین هلیکس‌ها در 
حرکت پروتوننقش داشتهباشد. planed pat‏ اي سپارتت توس 
سم دی‌سیکلو LS‏ کربود‌امید با چهش آن به لین بر 
یه حرکت I ova‏ طریق ,مهار a‏ بل یک مد 
ونیم کال ising‏ و | در ین Bly pj‏ »)و حلقه قرگرفته 
است (شکل ۱۲-۲۴( ملاحظ کید عقیهبراین استکه پرتن‌ها 
NT Jiang ej] ila yo,‏ محیطاگزولا میک حرکت 
می‌کندوبه چیه ly yj ۸6 DSS ale‏ متصل 
می‌گردند Jl‏ پروتونبه این اسپارات منجر به تغیبر 
کفورماسیون درزیرود» می‌گردوباعتمی‌گددآن بت ب زیر 
a oi ly‏ حرکتکند با به‌طورمساوی در صفحه غنایی چرخش 
کند این چرخش, زیر gle C4‏ رایه همرهزنجیره elle‏ 
og Jo ul‏ ده آن, به کال 1 
می‌دهدکه پروتونمدی رفن متعاقأنسیت ه یرواد یر 
کند چرخشمدام Use cab‏ ات برتنهابه زیر lass‏ 


آورد و رین el gl‏ 


تنل ۱۲ 


مود بحث قرر داد Lyi cal‏ ۱۶۰۰ سل این کتاب مرج 
la‏ پزدکی از hy‏ شمالی تا 
با مرجع آمروزی Physicians’ Desk Reference‏ که به عنوان 
راهنمی استفاده lng‏ اسفادهمی‌کده میباند. 


وس هند Soy‏ بل فیس 


سرعت اکمید سیون میتوکندریاییباطور طیعیبه بطح ADP‏ 
بستگی داود 

هرگاه میتکندری‌های چا شده سالم در حضور L)NADH‏ 
منبع Jes FADH,‏ سوکسیات) به علاوه 6 و ,۴ قرار ob‏ 
نون کسیدامیون Lol NADH‏ 6 سریعًمتقف می‌شود به 
دی ADP iow oul‏ درون آن با نشکیل ۸:7۳ تعاممی‌شود 
هر اه Ls! ADP‏ کرد lays NADH geste‏ شروع 
می‌گرد. cups‏ میترندری‌هامی‌واند FADH,‏ ر NADH‏ 
رها در ude‏ منبع ADP‏ و اکسیدکردهو ATP‏ تلد کنند. 
as nn gl‏ نمی weet‏ می‌شود وه دلل Sid‏ 
اکسیداسون NADH‏ سوکسیات Sis Laas (PADH2)‏ 
پروتون از عرش غشای داخلی میتکدربیی جفت شده است. 
ate ll‏ هر اه نیروی محرکهپروتنی در هنگام سنتز 
ATP‏ تنعیف ys‏ هم شیب لت بروتلی عرض نشایی و 
هم ons‏ الکتیکی غشاءبهمزان cil snl ll ale‏ 
در yl‏ لحظه بای پمپ کدن پوتون‌هایدیگر از عرض Se‏ 
داخلی aisle JS‏ یشتری است به‌لوری که سرانجام بمب 
شدن متوقف fe‏ اکسینسون NADH‏ و سار سوستاها 
مها oof‏ 


متوکندری‌های چرییقوهی از روی مع رکه Ga‏ 
مور is, oleae fd‏ 

بات چسری تهرهای, که رنگ آن به خاطر حضور 
Sasha‏ فان ماد بای ولد ما نخمص hy‏ 
ager lf A psc‏ به منظر 
تخصص Cas gale‏ توکدری کری درد 


ert ره‎ 


غشاء داخلی میتوکندری‌های چربی قهوای دارای ترسوژنین 
tthe‏ ین بروتین بهعنانغیرجفتکننده" ففرلایون 
اکسیدانیو و تویدنیروی محرکه پروتونی عمل می‌کند. ترموژنین. 
با UCP‏ یکی از چدین پروتتن غیرجفتکنده (UCPS)‏ 


1- Dicscorides 2-Zuiu 
4. Uncouplee 


4 Respiratory control 


را تشکیل apis sane‏ آن یکی از پروین‌های غالمه 
wb sue‏ می‌باشد. pels‏ یپوت با یکدیگرباعت ورود 
یک ۸0۳۳ ویک ۴۳ و خروج یک مولکول *۸۲۳ و OH‏ 
میکردد هر "01 که به خرچ تغل ده می‌شود پا یک پرنون» 
yy)‏ که در هنگم Jil‏ الکترون بهفضای بین غشابی ال 
fel‏ ریب شده و HO‏ تکیل epg el Jat lange‏ 
od‏ رتش در جهت خرج ATP‏ وورو ۸08و P,‏ ینود 
Syl Jd‏ تددی از رتونهای تغل یه به خج از 
میترکندری در تال لکنرونی»بعث انجاممبدله ۸۲۴۰۸۳۴( 
OW‏ خرج شدهترکیب می‌شود) می‌کرده برای سنتز ATP‏ 
Thies Boson‏ ماد تخمن زه مودک ب ی هر 
چهرپوتونی که gS A‏ اقال wb‏ م‌شوده سهپرتون Fp‏ 
یک مولکول ۸7۳و یک بروتن بای Jia‏ ۸77, در sige‏ 
۸12 وب مود استفاده ار م‌یردمصرف انرژی ذخیره شده 
در شیب غللت رون بهملور Gi‏ ساختن ATP‏ متوکدری 
باعث تضمین نسبت‌بالای ۸7۳ به ۸10۸ در سیتوزول می‌شود که 


(ATP) موجو در آن‎ sil پوند نسونیدریدی‎ Dyn 
ریخا مود استفادهقر‎ HN بسیای از‎ ol ite 
ode 
۶ج برای اولین بار مطلعه دربارة رجود فعالیت آنتی‌یورتر‎ 
ک‎ gles ب ۲۰۰۰ سال قبل می‌کردد‎ ۸1۳/۸0۱ Md 
راک‎ Atractylis gummifera سمی‎ AS دیوسکورید!] وجود‎ 
ناحی میترهاییافت می‌شود گزارش کرد ماد‎ p bas 
(Callilepis مشایهی در داروی گباهی سنتی چند منظوره‎ 
یافت‎ (Zulu) "hid! جنوب‎ ub در‎ laureolo) impila 
به منی #سلامت» است آگرچه‎ impila Zulu می‌کردد در‎ 
۱9۶۲ مسمومیت اشی از اي ی نیز شاهده ده است. در سال‎ 
ثابت شد که ماده فعال موجود در این گیاهءآتراکتوزید که‎ 
BUST ر مهار می‌کند فسفری(سین‎ ATPIADP jy 
رامهار میک ولی ۸108 خل‎ line خارج‎ ADP 
Frm مبتوکدرایی | مهار نم‌ن. این عمل اهمیت‎ 
اثبات کرد و یک ابزار قدرتندی در مطالمه‎ ۸/۸۳۶ 
مکایسم علکرد این ال گردید‎ 
AM دیوسکورد‎ 
تیه مده مشود زنگی می‌کرد‎ gpl جنوب غرب اس که‎ 
درویی)‎ age) De Materia Medica gla! ale ۵ کتاب‎ 
خواص‎ thie آمادسازی خواص و آزمایات رها‎ yp 
(Gh aie I MT gays ۱-۰ Lat ag 


p Tarsus» (~AD‏ عهد رم در 


و[ زست‌نناس dole‏ و Ble‏ 


3d‏ سموم خاص با وزنمولکولیکرچک نی با ویو کردن 
غشای دغلی weber‏ پوتون‌ابه عون غیرجفتکنده 
عمل می‌کنند یک ما زين مارد ماده lend‏ محلل در 
eye‏ ۲و .دی نیتروفتول (DNP)‏ می‌باشد که به‌طور 
برگشت‌پذیری به غشاء چسییده و بروتنها راز فضای بین 
غشایی & Si le Jb‏ هذایت می‌کند 

شرا je how‏ تون cer Ss She Ph‏ 
قهوای i‏ مین lay Shey‏ سم سازش بدا 
می‌کند oly‏ بافتهای آسهابرایتولید ATP‏ با اقا سنتز 
زین افزیش ییا م‌کند. در جانونی که به سوما سازش 
slash‏ سکن است که ترموزین تا ۱۵ در 
ype Blo das‏ | تشکیل دهد 

de clad‏ چبی هی syns‏ درد در نود نانی مان 
اب زستانی 


از کل پوتین‌های 


آن بیشتر است. در نوزدان و تیز در AS Aion‏ 
می‌رون وید ترموژئین توسط میتوکندری‌های چربی Sop‏ بای 
نا ag‏ ضروری و حباتی استه در خوک‌های آبی و سیر جنران که 
باطور طیعی به سرما سازش actly‏ میتوکندری‌های سلول 
عضلانی دای ترموزنین میبشد در jhe ans‏ بیشتر نوی 
محرکه ion‏ بای ay‏ گرا فده می‌شود و دمای بدن is‏ 
mee‏ 


استفاده از نرویمحرکه پروونی در cll‏ برژی he‏ 
| بیتر مششل فرضبه شیمیواسموتیک را پیشنهاد کرد که eb‏ 
| آن نیروی محرکه بروتونی موجود در عرض Abb GLE‏ 
منبع مستقیم نرژی در سنتز ATP‏ می‌باشد. 
8 باکتری‌ه: سیتوندریها و کلروپلاست‌ها دکایسم 
Segal‏ و ATP‏ مناز شایهی اند 
* رقتی که پرونون‌ها از غشای BD‏ میتکندری در جهت 
شیب ogy‏ الکترونیمیییحرکت می‌کند زيم ATP‏ 
ستتاز (کمپلکس (Fy)‏ باعث ستتز ATP‏ می‌شود. 
hb Fy‏ یک as‏ > است که از ۱۰-۱۴ JSS ly}‏ 
شده است و به طورمحکم به یرواد 7 le‏ شکل و 
زیرواحد + بخش ۴۳۱ تصل شده است, lad‏ نها در هنگام 
ستز ATP‏ چرخش م‌کند. زرا احد یه عنون دسته 
هگزاسرای(3)] بخش as Fy‏ می‌ند وبه سمت 
ماتریکس sites) sil‏ دربکریه) برمده استد 


ATP + OH 


شکل ۱۲۸۲۷ (شکل A g-Siy‏ 
ATP/ADP‏ در غشاء داخلی میتوکندریایی. عمل pale‏ 
تبرت وی وس منجربه جنب یک ADP‏ ویک ]1۳0 در 
ATP Sable‏ ویک هیروس eal fe‏ توا خی 
یک eg ave‏ وهی (eae Sie a‏ هنگام 
ال onl‏ یش بده ینود et La‏ به دلل که به 
pigs ۵۰۰۰2 J aS tae‏ است در ارجا تن داد 


می‌باشد که در بسیری از بوکریوت‌ها(به جز مخمهای 
تخبرکندم یات csv? pier‏ با نفوذپیرکردن BO‏ 
bain BD‏ به Soe Sis evan‏ رتنیا از ین 
می‌برد. در ons‏ نزی il‏ شده از یسیون ۱۸0۲1 در 
زنجره اقا تون به گرادیلمی‌گرد. تون کال 
پروتنی نمی‌باند که یک JE‏ دهنده پروتونیاست و 
bose‏ از رض wh‏ یزان یک سیون باکت از 
AUS‏ بونی عمور anes‏ (شکل WT‏ ملاحفه کی 
ترموژنین از نظر تولی؛ مثل بیشتر پروتتین‌های آنتقال دهندء 
میترکندبایی که als‏ انقال دهنده ATPIADP‏ راتشکیل 
می‌دهند به lis!‏ دهنده ATP/ADP‏ میتگندربایی شباهت. 


ade‏ کید 


E 11 انرژیتیک سلولی‎ - ۱۲ ad 

۹ 
| سه زیرواحد مکان سنتز ATP‏ می‌باشند (شکل ۱۲-۳۴ را 2 
ویو هی 

0 سرب 

8 حکت برتون‌ها ز che‏ 9 نم کال موجود در vey HN he‏ 

n Ao ۱ }‏ سکن ره سکن 
| تماس زیرواحد Fy‏ و حلقه » باعث چرخش حلقه » و 2 ,— 
assy‏ و1 7 متصل بهآنمی‌گردد ۷ 
بخش hes‏ از که بهمرکز هگزر (CB)‏ 93 9۳ 


Lago $48 Sy ils Jab ۱۲۰۲۸ شکل‎ 
داز‎ sth ed aly رال‎ ۱٩ کال‎ 
in (هکوه) اه‎ GSP قدهی‎ 


Sy alt‏ در کرپلاست سنت و ذخیه می‌کرد. ساکارز در 
سیوزول رگ از بیش‌سازهای سه کریتی ولد شده در 
کروپلاست سنتز می‌گردد؛ ساکارز به بافت‌های غبرفنوسنتزی 
lng easy Je jel)‏ متقل می‌کرد و منعآنوژی 
مسیرهایی که در بخش‌های فیل توضیح داده شد می‌باشد. eb‏ 
فتوستر در گاهان و همچنین در جلبک‌های نک سلولی 
pS‏ و باکتری‌های فتوستزی Seo)‏ سیوباکترها و 
پرولوفیته) نز کسیژن ولد م‌کرد واکش کلیفتونتز که 
اکسیژن وید می‌کند بهسورت زیر است؛ 


۱ 60y#C,Hy0, 
ان راکش عکس وش کی اکسیناسین هیده یه‎ 
می‌باند. در وقع در فتوسنتز قندهای پر انرزی‎ HO و‎ CO, 
سلرلی‎ ih lh در‎ sige تلد یشوه توا‎ 
یر‎ IB نها مود مرف‎ sil ده‎ CS 


انجامم‌دهند. 


اگرچه باکتری‌های سبز و ارغونی نیز فتوسنتز 
ولی Il‏ یک فریندی lcd‏ می‌کنند که اکسیژن BS gi Mg‏ 
همان‌طور که در بخش ۱۳۸۵ بحت شده cal‏ آنایز جزئیات 
سیستم فتوستزی در ان باکتری‌ه:مرحل یه فد ag‏ 
aay‏ اکسیژن را تشن می‌دهد. در این بخش ما مروری BS‏ 
بر مرح jag‏ که اکسیژن خواهیم داش واجرلی 
lel‏ مش SU big‏ همین و ea‏ رنگیزه‌های 
pm sia whole‏ مک 


غشاهای بل کونیدیکلروپلاست‌ها UN‏ فتوستز در OLS‏ 


aly 
نریی و‎ JBL So کلرلاست‌ها به صورت عدمی‎ 


است و شبیهبه یله چرخ دنله عمل می‌کند.باعث pati‏ 
کنفومسون مکانهای تخیر انصال در سه زروحد ۸ 
می‌ود نوا یسم نغیراتصال زیر oP lata‏ 
ADP‏ و Jose‏ شده از ها ۸:9 ولد میک وسیس 
آن wp ase alll‏ دور چرخش زیرواحدهای :۷,6 و ۶ 
ATP as |‏ ناخ میشود 
8 نیروی محرکه پرونونی همچنین به iil‏ خروج ۸۲۳ و 
aie OH‏ اعت جذب و JADE‏ سیتوزول 
می‌تود رین قاری ازارزیخود رای منت ATP‏ 
از دست می‌دهد.آتیپورتر SATPIADP‏ باعث مبادله 
این تکیات می‌نود یکی از پروتین‌های فان فتمای 
| خی the sie‏ 

* ادابه اکسیداسیون میتوندربایی NADH‏ و احیا O)‏ 
بستگی به ADP‏ موجود در باتریکس دارد. ان بدیده که به 
Sg a Jif‏ است مکایسم ate‏ در هماهنگی 
اکسیاون و منت ATP‏ در یتکندریهامی‌شد. 

* در چری قهوای, ای pee Bb‏ دای پروتین 
JES ayn‏ 
نی ست که نیروی aly ian Som‏ راز 
Oe‏ میدب از مود lat‏ مد 0۴( نز به نان 
شیرج فتکنده عمل سي‌کند و بسامث جسفت نشن 
oped‏ ادنیل الکترون می‌گدد 


غیرجفت کننده ترموژئین sal‏ 


توستز و رنیه‌های جذب‌کنندهنور 

+- حال jag ay‏ که یک git gol ash)‏ در ستتز ATP‏ 
x‏ میبشد.می‌رازيم. در گیاهانفتوسنتز در کلولاست‌ها 
رخ میدهد. Dy‏ امک‌هایبزرکی مباند که pe‏ 
غالب در سلل‌های ik GUS Sy‏ می‌نوند فورده نها 
fol‏ که از دی‌اکسدکرن و آب تلد میکد دو کروهیرات 
Sate‏ پل glad‏ هگزو age SF)‏ از 
SUS sass‏ وت ITM LSA)‏ ملاحظهکندا و 
نشاسته Sy‏ که یر رک لک ود و tel‏ رین ذخره دی 

athe foe gf‏ (شکل I WA‏ ماه کی 


| و مولکلی‎ dole ws | 


عرض ۲۵۸۳۱ بوده و تسا دو غشاء که فاد کول هستند و 
مستفیمً در فتوسنتز مشارکتی ندارند, احاطه شد‌اند (شکل 
۹)ستل lie ns Sn‏ خارجی کلررلاستها رای 
ورین bus‏ لین بهمابلیتهیی با وزنموکویکوچک 
تفوذپذیر می‌باشد. غشای داخلی یک مانع تفولپذیر میباشد و رای 
Bichon‏ ماد که وود شرع موب اک انیم مين 

بر خلاف a Spee‏ کروبلاستها I‏ یک SE‏ سوم 
نیز ی‌باشند - غشای تیلاکولیدی که فتوسنتز در آنجا GEM‏ 
ale‏ فده بای است که خشای تیلاکنیدیکلرپلاست یک 
صفحه واحدی را تشکیل می‌دهد که ساختاهای کوجک و بهن 
مرتبط به هم dang‏ را تکیلمیدهد. لا کندهابه صورت 
سکه‌هایی بر روی هم آرایش OYE lls‏ امیده می‌شود SSS)‏ 
(NTT‏ فضای دوجو ین تممی تلا کنده یک بخش ممندی 
اس ت که لومن تیلا کید ی نامیده می‌شود. غشای تبلاکوئیدی دای 
داد یدیبروتین سراسری غشاییمیباد که دی گرههای 
پروستتیک مهم و رنگیه‌های جذب‌ندهنوره Balt baa‏ 
athe‏ ستز کربوهیدات در اتمه فز محلول بین غشای 
SHH!‏ و سای داخلی: افاق می‌فند. در باکتری‌های 
gles BL gay a Sg eat tg‏ اعت به وجود 
Se gad‏ سری Sag Sb lee‏ غشایتیلاویدی 
opts eh‏ و محل الامفتوستز he‏ 


Hep‏ چهارمرحلهفتوستز hashes‏ رخ می‌دهد 
فان فتوستز در یهار می‌توانبه she‏ محله تقسیمکرد 
[شکل ۱۲-۲ که هر مرح درفضای مشخصی از aD‏ انجام 
می‌شود (۱) جذب op‏ وید الکترون نی و تشکیل و0 از 
۱0 )1( انتقل لکترون که منجر به احیا *۱۷۸19۳ به 
NADPH‏ بی‌گردد و تلید نیروی سحرکه برونوتی؛ (۳) سنتز 
477و( نبدیل 0اه کروهیدرات که به یت کرنی عروف 
Jae clad cal‏ مره jeg‏ شدیدً با یکدیگر در راد و 
bad‏ کترل می‌شوند تا مقدار کربوهیدرات مورد نیز بای WAS‏ 
تلد iS‏ همه وکنش‌های مرح ۱ aug‏ کمپلکس‌های چند 
پروتلبنی موجود در غشای تیلاکوئیدیکاایزمی‌گردد. تلید ۳۳۳۴ و 
استفده از ۲0 به نظور ستز alte ATP‏ مراحل IIL‏ و ۱۷ 
قسقرلایون line ge‏ می‌بن.آنیم‌هایی که 
CO,‏ ا ورد حد وهای شیمییمی‌کند و سیس نها به 


شا شکل ۱۲-۲۹ ساختر سلولی برگ و کلرولاست. اند 
acy Inn‏ هی نیت یک S SH p SE‏ 
lad hb‏ بنغشایی استه ab‏ شده gh ca‏ در یک AEE‏ 
Ld pgs‏ یلگویدی, که توسط غشای bl 8b‏ شده ات و یک 
سری وزیکول‌های هن لاد که فضای خی bin‏ همه نم 
فضای Sig a it ad Jaa‏ سبز گاهانبهدیل رنگ سبز 
کلوفل ات که سای آن در gle‏ کدی ره ست. به وی 
هم GS I‏ سکه منند تلا کوندها کنو La ag Ci‏ فضایی 
است که تومط شا اخلیاحاطهشده ات و تیاده در 
arbre‏ 


۵ص[ 


شکل ۱۲.۲۰ مور لیر چهر de>. ay Urge‏ توا fe (LHC) fr ny Sl‏ کش (PSI Mah‏ 
جذبمیکدد ماه نرژیجذب ده رب JE Fy‏ میهد تدر wal‏ شود ارژیجذب شده Sh gina oh‏ کدن آب 
به سین موی ول وهی پر رزیل می‌دهند. ر gpl oe‏ هس پا زجره ال نی Sp‏ من در 
ین مره از لل‌های ای لول در چری(:0/0) با حول رآ PCs‏ هتفر اقا yi‏ ین کمپاکیهای 
og el re egg‏ وی aay SBE‏ سمت این جیوه Ses Soba ih ap‏ ه از ان رژی در تلد 
ی la‏ دب وه قوسستم | PSD‏ وا شد در ست Sil Sb‏ 
pe id NADPH‏ رمع ۳ Sp‏ رون ای از ری Sipe‏ نیع ستز ATP‏ توس etna FUP] ATE‏ 
| در ای تا کدی کرولاستط dal it doy lye Sil‏ رات زی pS‏ هدر ۱۷۵/01 و۸3۳ ی فدی هام 
St‏ کین » Jas‏ و10 به وهای سه کر( هید J wily [lini‏ مکی نموه سپس Sie‏ سول انا 
فاد می وهای eS‏ یل شو. دهد ۳ قسات در ساخهشن ناس در پات نیز ور هامید 


ip که‎ Sal وی‎ Spe وی‎ 


شده سانجا در برداشتن لکترون‌ه از یک دهنده در گاهن سیز 
آب) مود استفاده قرر Se‏ و اکسیژن نشکیل می‌شود: 
7 
2H,0 + 0,44H* +40‏ 


wb OL yg on پذ دوه‎ aye 

می‌شودو مشبه 000 در تکندری‌ها ماش مقلمیگردد در 

galt‏ اکسیناسبون آب در یک کمپلکس چد gy‏ به نام 
فتوسستم ll (PSI) HT‏ م‌فد. 

IE doe‏ لکترون وت 


نیروی محرکه پروتوئی 


نشاسته jae Jas‏ اجزای محلول استرومای کلروپلاست 
می‌باشد؛ نزیم‌هایی که سا کار راز حد واسطای سه کربته می‌سازند 
در I ise‏ داد 

مرحله :جذب نور. مرحلهاول در فتوسنتز جذب نور توسط 
کلروفیل‌هایی است که به پروتئین‌هایی موجود در غشاهای 
تیلاکنیدیمتصل aan‏ نز جس lang Sie‏ کروفلها 
از حلقه dy‏ که دارای زنجیره جانبی طویل هیدروکرینی 
میبشد ساخته نهد (شکل ۱۲-۳۱. بر خلاف هم [شکل ۱۳۰۱۴ 
را ملاحظه کند؛کلوف‌ها رای یک بون MB‏ مرکزی (به 
جای (Fe‏ هسندو یک plo Dad‏ اضق اند رز نور جذب 


4 ازیست‌شناسی سلولی و مولکوان 


واکش‌های مره asap Sb‏ دق روز 


رخ می‌دهند. 


هر فونوننوردارای مقدار مخصی اترژی می‌باشد. 

مکانیک کوانتوم cab‏ کرده است که نوره شکلی از HU‏ 
الکترومتناطیسی؛ هم خاصیت موجی و هم خاصیت ذره‌ای درد 
iy‏ که نو ماد برخورد ila seep te Sp‏ 
ee (lS)‏ فونون رفتارمی‌کند. نرژی هر فوتون به فرانس اموج 
نوری ly‏ است: Ey‏ 3 ثبت پلانک ere eis)‏ 


(Vda calls‏ و فرکانس اصواج نوری می‌باشد. در 
زیستشامی ای است که بهجی فرکلس 57 طول وج نور 


lial‏ شود gob‏ موردفوق با ال سا 


یبن می‌شود 
pas‏ آن »سرعت نور(610/5 ۲ ۳>۱۰در خلام) می‌بشد.توجهداشته 
بشید که sid Phifer beh hogs‏ بلنری درد 
هم‌چنن نی یک مول yeh aps‏ اج( 2 نان داد که 
درآن ۲ عد درو یبش [ ۶۱۰۲۰۱۰۲۳ POPE lye‏ 
مول؛ sone‏ 
E= Ny =Nte‏ 

esr ciple eg cal ode نرژی نوی بل‎ 
خورشیدهر بصورت زیر‎ yg ۵۰2۱۰ Nom) d0entm طول موح‎ 
eS tale 
Ea lated 25.8 /aied Meal syne. emis 


doen em 
=aVMAI cal/mol 


‘jn pl است. این نزی هراهب‎ ۵ kcal Lol 
P, و‎ ۸12۳ JATP مول‎ pup jie استفاده شود رای‎ ATP 
کافی است.‎ 


فستوسیستم‌هاشامل یک مس رکز وا کسش کسمپلکس‌های 
جم‌کنندهنورواسته می‌باشند 

جذب آنرژی نورای و gl Jebel‏ به انرژی شیمییی در 
کمبلکس‌های چند پرونتینی به نم فتوسیستم‌ها ile Gl‏ 
فتوسیستم‌ها که در همه موجودات فتوستز si‏ هم بکاربوتی و 
هم Jae jp jade BL SS‏ نیک به هم تشکیل 
شده است یک مرک واکنش که در lp bel‏ اویه تست رخ 
می‌دهدء و یک کمپلکس آنتیکه از کمپاکس‌های پروتینی bj‏ 


تکتون‌ها از طریق یک سری og Be‏ از ذرده یه 
لکترونکیونبهپذبرند yA coll‏ مملافرم اکسید شده 
تیکوینیدنیندی‌نوکوید سفات Sp (NADP*)‏ 
می‌کنند و آن را به bo! NADPH‏ می‌کتند NADP*‏ مشابه 
NAD*‏ می‌باشد بان نقاوت که در ساختار آن یک گروه ind‏ 
el‏ وود داد هردو نها Wye‏ ربهر yb pale‏ 
دست می‌دهند(شکل GAL pss nde YT‏ یا 
د Sas‏ به ثم توسیستم | (PSI)‏ رخ می‌دهد. 
تال cae‏ در غشای Lidge‏ حرکت Boars‏ 
ماب لین لا ونیا همه شهاست ویاعث LST‏ شیب 
در عرض نشاء می‌کد Guy)‏ از < gpl‏ این 
رید شاب اج Bin Se aye‏ در عرض غشای دای 
ye‏ وغشای پلاسمایی Sl‏ هکم ال تون 
WF JE) te‏ را ملاح 48( 

ری واکش کلی مرحل )9 WV‏ م‌توال به pice‏ 
خلاصه کرد 


210+ 2۱۸۲۴ * + 2H* + 2NADPH +0, 


مرطه ‏ سنعز ATP‏ پوونها در جهت شیب AE‏ 
oop Jobing‏ لا ودب اسط کیکس ,۸۴۱8۳ سا 
byl‏ حکت مین این کبلکس Sp Ha‏ پروتون اعت 
منت ATP igi ATP‏ ستتاز کارولاستی ماه ستز 
میتکدی‌ها و پکتریه Jae‏ می‌کند کل ۱۳۵ را ملاخله 
af‏ 


مرحله + ثیت کربن. ATP‏ و NADPH‏ تولد شده در 


مراحل دوم و سوم فتوست ipl‏ و اکترون‌های لازم بای سنتز 
پلیمرهایقندهای شش کرینه از 0 و gal SHO‏ می‌نماید 
dale‏ یمیییکلیبه صورت زر است: 
6CO,+18ATP*+12NADPH + ۱2۸0+‏ 
CH), +18ADP*+ I8P+12NADP* + 6H*‏ 
وا کش‌هاییکه در ATP tel‏ و ۱0۸10۳۸ لام بای تتییت 


کربن تولبد می‌گردد. مستقیعاًبه انرژی نورانی وابسته هستند؛ 


bp abt‏ وکنش‌های ead he‏ مد می‌شند 
وکش‌های bet doy‏ رقم i ale‏ ویسته 
il ca‏ معوً را کش‌های تاریکیقتوست نمبدهمی‌شوند ی 
در تریکی می‌تانن pal‏ شون و زانرژی ATP‏ و NADPH‏ 
رد شده توس ارژی hy‏ فده bade ge‏ این 


شکل تجربی ۲۰۳۲ ۱(شکل رنگی) سرعت فتوستتز در طول 
موج‌های نور جذب شده توسط سه رنگیزه حداکثر است. طبف عمل 
ah‏ داهن ینور طلمجهایمخلف 9 ab‏ فنست به 
صورت Le‏ ان داد شد‌است.رژی ور ها میب ATP‏ یل 
رده bag‏ هی موجد در کاوپلاست جذب گرد طیفهای 
pin‏ جذبشد ول موع‌هایمتلف) ی سه نیز 
قوستزی موجو در ها فتسستم‌های هی بصورت رگی نان 
ده شده لست. متسه لیف he‏ با یی Allee gle‏ نان 
می‌دهد که توت در ۶۸۵ الیل تور جذب شده توبط 
کرو در ۶۵:08 دی تور جب ده توس کل وف 1 ور Je‏ 
Je foul ze‏ نو جذب شده توس کلروب‌های و yb‏ توس 
cls,‏ کدی من کارت یبد 


estilo ly‏ رنگزه یی نیال که bore‏ ور در 
چشم میباشد)شباهت دارد. حضوررنگیزه‌هایمتنوع نی که تور 
دای gb‏ موج‌های مختلف را جذب می‌کنند باعث می‌شود AS‏ 


محدوده وسعی از تور جذب گرد و در hab‏ مور etd‏ رر 
کیرد 

یکی از درک قوی برای gla Jig Selo‏ کاوتوندها در 
فنوستر اي اس که طیف جبی این رنگیزه‌ها منابهطیف عمل 
Ate gh‏ (شکل ۱۳۲ طیف عمل مین Ally‏ نبینور 
طول موج‌های مختلف در تأمین فتوستز می‌باشد. 

Ay‏ که کلروفیل ۵( هر موکول دیگری) ور ملی ‏ جذب 
کند لرژی نور جذب شده باعث تسج الکنرون‌ه در Lig IS‏ ۵ به 
(ase) si nob‏ یکین big BILLIE‏ 


1 -Light-harvesting complexes 


0 Hy cH 
snl 1 1 
تست‎ 


شکل ۱۲.۳۱ ساختار ot ug AS‏ رنگیزه اصلی که انرژی 
gst‏ را به دام م‌نداد. Wg SI‏ بن سه حلقه از چهارحقه مرکزی 
hel Sloopy)!‏ 8 وصل مین bale‏ یود 
در لروفبل یک MES‏ 4 جای Fey‏ موجود درجم در مرکزحقه 
پورفیرین ار ed Seiya‏ خی اضف ین وجد ده 
Jays SL So ole‏ ماه چم موجود در lee‏ 
همرگلین WME a JSS) ap yyy‏ لاله کید« 
is Syn‏ بعت تمهیل تال کرثیلبهنراحی هیک 
پرون‌های تایب کل می‌رد ره a) CHa‏ در کول b‏ 
با گروه (CHO) aula‏ چایگزین شده است. 


تشکیل شده است و شامل gil‏ درونی درداخل فتوسیستمها آنتن 
خارجی که ageing‏ تخصس یاف به نام کمپلکس‌های 
جمع‌کنده نو (۱/309)!) atthe‏ کمپلکس‌های جم‌کننده 
bly ipl‏ جذبکرده و آن را به مرک وکنش sina Sl‏ 
(شکل ۱۳۳۰ را ملاحظ 4( 

مراک 5h‏ و نها درا ملکل‌هایرنکزه جذب‌نند 
تور می‌شند که phen‏ محکم به نها مصل ان روف ۶ 
ای ری در توت میباشدکه هم در از وکش وهم 
در gel‏ وجود داد نها علاه بر کر فل ۵ دای رنگیزههای 
جذب‌کنده تور دگری نز 9b iy Ath‏ یهن ونر 
کاروتوئدها هم در ALS‏ و هم در باکتری‌های فتوستزی 
کاررتننیدها از زنجبره هیدروکرنی طویل شاخددار تشکیل شده 
استکه در آن Sp lS laa‏ بهطرمتوبقراکرفتند 


2( سی سلولی و Sn‏ 0 


Strongraducing‏ نا 
tight Reaction acceptor ‘gent electron donor)‏ 
7 سم 


وتان rong‏ یی 
axe‏ مت 

d,s) ta gs aD‏ کون نا در تست coe ae‏ ره با ای هت ده 

گیل 28 اک ue Nk)‏ چندن حدواسط یک تون به کول WA she‏ ورت سست, کون( هسطع یی eb‏ 

ly as gad a SNS‏ اج تکک ار eal) 9S a Bion‏ رون عون ه ی به رز کش 

Sy 2S‏ ۶ ی یتخت ند رین سین آب بسن موی peppy a SSP‏ تقد 

کمپلکس فتوسستم از یک سیر نقلفوتوکتون مایهی اسفد می‌کد الاب جای کسید ll NADP* ctl Joo gal‏ م‌کند 


rages 


a ae ae ee bus 


he he ee 


شکل ۱۲۰۳۴ (شکل رنگی) کمپلکس های جمعکندهنور و قتوسیستم‌های موجود در سینوبا کته و گیاهان, )2( گرم غشء یک PSUs‏ 
که درآ SiS‏ چنپروتییجم‌کنه ور( دزی Sho‏ لول( و ۳۱ مولکرل کرچک دیر ینمی ان ولا ریک 
یش فغایی وه givin la hye‏ اقا نز تشد از کول یل مجود در رک کش وا یک جغت لول وه 
oj Sr‏ هس که ینود دزن تهج [قش )ال ورن SN‏ اقل رزوی لزیش‌هایقرمز سرب Si‏ 
از نور جذبشده Ho JP Lin» Ia‏ مات سب یره و سپس به وهای مود JIS Sp‏ میهد )( سای 
دی فتومیستم 1 (PSI)‏ وهای آن در Pisum sativum‏ [نخردفرنگی) که با al Sn‏ .۱ مین شده ست. نها کلوفیلها و 
هی رون مک وکنش نان Salads‏ > نای زک J‏ مرک کش (0) که باه ۱۳ در مور عمدی چرخش پات اس 


1 


این lana‏ ی تدای یستی کل رزی مود نی بای 
پیش بردن نمامی واکنش‌های فتوستز را فراهم می‌کنند انتفال 
ft ale) yi‏ سنتز aay) ATP‏ و یت و0 thy}‏ 
9 

۶۸09 jab همچنین نورد لول موجهای‎ ۵ ins 
چنین جذبی بامث‎ aS ملاحظه‎ ( IY جذب می‌ند (شکل‎ 
نا‎ spt میشودمولکول به یکی از چد سطعتهیج شده که‎ 
.ین‎ akg Vb شده در‎ iS بشتراز ال هیچ شده‎ 
ناه یک پیک نی ۵ که‎ 


خالت با ازدست دادن رزی در 
بیشتر آن به صورت گرمامی‌باند به التاولبه کم انرژی می‌رسد. 
yy) Jog‏ انتقل فوتولکترونی و تفکیک بار حاصل از آن INS‏ 
ات تهیج شده وله کول مرک واکنش رخ می‌دهد بازده 
ol‏ (میانفتونتزبه تون جذب (ab‏ بای نممی طول 
Shee‏ نو ates ip) HS tp‏ از ۶۸۰8 بکسان 
می‌بند. که جقدر طول مرچ نو با طیفهای aid‏ رنگه‌ها 
متاسب است تمین‌کندهاحتمال جذب تون ej sole‏ که 
فوتوی جذب شد صرفظر الموج 
نزی لازم رای Shy‏ رل بهحانت تهج شده وله ار 


می‌باشد. 


pig gh‏ است. 


تن داخلی وکمپلکس slo‏ جم عکننده نو کارایی فتوستتز را 
افزاش می‌دهند. 

اکرچه مولکول‌های کلروفبل ۵ موجود در یک مرک واکنش که 
yu‏ تیم SSH‏ اروت تون درگیرهستند وتایی 
جذب مستقیم نور ly‏ فتوستتز را اند اما نها bees‏ به‌طور 
رقم ازطریق ssn yy Sole Sa slap‏ 
آلرژی sil‏ کسب می‌کند.آين رنگیزه‌های دیگر, که شامل 
بسیری Jay 0 sla Sly‏ میبشند در جذب فوتونهو 
انقال انرزی به مولیل‌های کلروئیل ۵ AN Se‏ نقش دارند. 
بضی زين رنکره‌هابه زیر واحدهایپروتینی ها ید 
فتوسیستم میباشند و رین آتن‌های داخلی نمیدهمی‌شوند 
متصل ips‏ بضی دیگر زاين yp‏ به کملکس‌های 
پروتنی که خودشانبهپروشنهایمرکزی فتومیستم متصل 
هستندولی متفوت از نها هستند و کمیلکس‌های جم‌کنندهنور 
(6.) تایه م‌شود متصل می‌شوندحتی در ها کر شدتنور 


۱ ۰ Special-paie 2: Photosettan transport 


لکروه در lo N gC lag bl‏ ورین از لت باه 


anti)‏ نشده) مقاوت می‌باشد. حالت‌های تهییج شده نا 
yy th‏ طی a fie las‏ لت باه بر 
she‏ 9 کرویل که در محللهای Sing‏ اتاول حل 
oof‏ وهای املی که رژی لت تهب ce Nake‏ 
anny‏ مورت تن pil‏ و سفرسانی )و شر Sp‏ 
Uf)‏ یبد وت که ما ناویل inn men‏ وهای 
در Sp‏ کش متصل ced‏ رت نژی لت تهج شده 
Su lp hg‏ وتا ماد این ایند کید تست 


ale 


isl‏ فوتوالکترنیازکارفیل دپ نرژی موجود در مرکز 
وا کش باعث تعکیک بر می‌شود 

جذب فوتون نوریب رل موج ۶۸-0 نوسط یکی از یک 
جفت jaya Jig‏ موجود در Soo‏ واکش انرزی آن | 
Gl) FY ۷۵۵۷/۵۱‏ حالت تهییچ شده) Hp‏ می‌دهد. چنین 
کارفیل ۵ isle‏ در Sy‏ واکتش bape‏ یک الکترنببه یک 
پذیندهحد واسط می‌دهد و الکترون سرب بهپذیرده iy‏ 
GL eye che Sp 0 oS ly‏ تیا کدی 
اد میشود |شکل ۱۲۳ ی انا لکتوی با اسطه Sp‏ 
ال فتواکرونی "یه یشوه are‏ وه هم رویلها 
و hin‏ موجود در مرکزوکتش بستگی داد ال فوتولکترنی» 
که نقریاً هر لحظه که فوتونی جذب می‌کردد الق می‌افند cal‏ 
oS Db‏ (بار ثبت) a ey I‏ تزدیک سطع Shel‏ غشای 
تیلاکوند (سمت مخالف (ll‏ می‌رد و در نزدیک سطع 
eel les‏ وید wih‏ یایب ار fe (OY de‏ 

27 تولی شده در ثر Jil‏ فووالکنرونی یک فاکتوراحایی 
قوی میباشد که تال قریب ال Sie a oy‏ دیگرو در 
NADP® cays‏ رد Jip‏ ۵ دی wate‏ یک مولکول 
شدیدً سید شده یک jy‏ دهندهلکترنیموجود درسعلع 
لومینال جذب می‌کند و مجدداًکلروفیل ۵ اولبه تولید می‌کند. در 
گیاهان قدرت | کسیدکنندگی چهارموکول کلروفیل *به کمک حد 
واساه,به مور برداشتن چهر اکترون از دوسولکول 0 
متصل به مان در paw‏ ومیل و ولد Op‏ مورد اسفاهقار 
one‏ 


20+ 4a* م-کلرفیل‎ 4H™ + ق4 + و0‎ Logis 


8p سلوی‎ pics 


مراحل قنوسنتز و رنگیزه‌های جذب‌کننده نور 
shin |‏ نها فتوستز در گیهان اکسیژن Se‏ و لیر 
as‏ شش کرنه (he yale)‏ ماش 
cola Sly‏ جذب‌کنندهنور و تولید کنده ATP‏ فتوستتز 
p‏ غنای نوی موجود در beng‏ رخ می‌دهد. 
غشاء فوذذیرخارجی و غشاءداخلی کلروپلاست مستقیماً در 
ah‏ مارکتنم‌کند Aine ۱۲-۲۹ a)‏ ند 
در توت op gay Ne‏ درد [)حنب stp ops‏ 
on‏ بنرژی و تشکیل JO‏ آب؛() ال لکتروزی که 
من با NADP*‏ به NADPH‏ تلد نروی مرک 
پسروتونی؛(] ستز ATP‏ و(۴| تبدیل 60 به 
(aS ns) Bolsa‏ 
در مرحله ۱ sil ig‏ تورلی توس مواکول یک 
Oy ein‏ وه که به پویهای مر کش غتای 
تیاکنیدی cin sine‏ می‌گردد اویل‌هایپرلرژی 
از رین یک حدواط یک لکترون GS‏ موجد برروی 
سمت ما i‏ مهد و ام Sg‏ تکیک ار میگرد 
JSG)‏ ۱۲-۳۳ را (Sabin dL‏ در گیاهان سبزه سپس 
کلوفی‌های ابر بت آلکترن‌ه را آببداشته و موجب 
| تشکیل اکسیژن (Oa) She‏ می‌شن. 
Uy‏ الکو از طریق bb‏ نوی موجود 
glad‏ نود از کون Wik Se ell‏ نها 
الکترون جابجا می‌شود این پذیرندهنهایی سمولً NADP?‏ 
است وب سین اکترون به NADPH‏ بل می‌گردد ی 
oi Si |‏ رتونها اتمه رن تاد حرکت 
می‌ند و باعتایجادتیببنیرری محرکه نی در 
۱ عرض غشای تلا کدی می‌کردند 
FoF a Sh Bub jh tian Sp top »‏ 
ATP)‏ ستاز) در جهت شیب الکنروئیمیی موجب ستتز 
Pig ADP ATP‏ می‌گردد. 
در ATP yNADPH if aby‏ تشه در dbp‏ ۲و 
قژی و الکتونبی از بای ca‏ و20 را که حاصل 
peg)‏ کرپوهیدرت‌ه aslo‏ راهم مین این را کش‌ها 
دراستایتلاکوزیدی و سول رخ میدهد 


| به هر Sy‏ واکنش چندین Oil‏ درونی و کمپلکس‌های 


1 Resonance transfer 


Bridging 


تب ظهری کرسبری) در bpp‏ فتوستزکنه هر موکول 
bays‏ رک کش هدر هر یه یک فوتون جذب یک که 
نیا فتوستزیگیه gual‏ می‌کند. Slo gpl cls‏ واه 
بو ال ملاحای locas plop apd ul‏ 


نوری il dome‏ جذب نور ۶/۰0 فرش محنوده طول 
cle‏ نو که aye i Sr aang, lay‏ جذب شود 
افزایش می‌دهند. 

gs‏ تسا pap goofy la sly‏ نها توس 
LHC‏ جذب می‌شوند سپس si‏ جذب شده سرا در VES‏ 
هب یکی ازیک iy Mein‏ ۵ ویژهموجو در رز واکنش 
نا اهنا دنب تکیک بر فتوستری وی شرع ند (شکل 
سس 


LHC مرکزی فنوسبستم و برونئین‌های‎ lao 
مواکول‌های رنکیز را در یش و موقیت دقیل و بهینه حفط‎ 
و ثقل ارژی را اشته اند این‎ vie lio می‌کنند تا‎ 
سرب کر رزی از رنکیزه‌هی تن‎ ae gi ال‎ 
مرکزواکنش افزایش مي‌دهند. تال انرژی‎ ab bias 
نداد مامات انا شده وروی‎ ine اقل‎ ily 
یکی از در فتوسیستم صوجود در سیاوباکتره؛ که مشابه‎ 
می‌بشد, نان می‌دهد که‎ le als فتومیستم‌های موجد در‎ 
2 Jy 4 il از نورجذب نده‎ Job sil 
PIT Soe سپس به یک جفت ویژهکلرفیل‎ LHC موجوددر هر‎ 
لور شگفتانگیزی, خیرم ینک‎ IVA واردمیشود(شکل‎ 
PSL مولکولی 146اهایگیهان و سین بکتره‎ Gla 
هست, هر دو دای‎ Site ye باکری‎ SALHC 
صورت مجموعهای در‎ Sail کارونویدها و کرفیل‌هایی‎ 
شکل ۱۳۲۴۸ توزیعرنگزه‌هی کلروفل و‎ sla غشاء یش‎ 
5:0 AS | آننن‌های 1/61 اطراف آن را در فتومیستم‎ 
(نخوفرنگی) شانمی‌دهد. داد یدیا وهای‎ ۷ 
اف ارژینور‎ Cals WIL مرکزواکتش‎ LHC تن ال و‎ 
LSS جذپ شده بهلوفل‌های یه در مرک‎ 

اگچه a dy‏ نت LHC‏ یود pl‏ جذب 
| دهد ما مود اکتونی زد ند 
همن‌طور که aS alte WS‏ ان نقش را نو کروفیل مرکز 
ly‏ بر عهده دار.بهمتظور درک تونابیآزاد سازی الکترون» ما 
Ly‏ و iy Se Sle‏ درفتومیسم‌هی AS ph Sb‏ 
را در بخش بعدی مورد بررسی قرارمی‌دهيم. 


eas 
1 


شده از یک فوتو 


Wad‏ ایتک سلولی 


شکل ۱۲.۳۵ (شکل رنگی) ساختار سه‌بعدی مرکز FAS‏ 
فقوستزی درباکتریاغانیردواکترافرونیدز ی هب 
زد راد خاکستی) هکم بح JS Sad‏ م‌دهدو 
بری هم رف سای نی هستد؛ زیر اد [میروشن] 
تسا یک هکس cab AE gh‏ زر ود چام 
شا ده تسده است) یک بووین a‏ ست که به بخش 
ays‏ ابر زر هه متملمی‌شود ین در هر رز واکش 
یک جنت یه Ba SS Jip‏ ه (س] که ET iy‏ تال 
ری درد Mans Lin‏ [وای یت یتیک و 
Ops Q, wee‏ نشن دادهشد‌اند. Op‏ پذینده 

اوه oye‏ د هنم sp‏ 

Je) ua‏ ماوت از تکیک اد یهن که با به‌طور 
aod‏ گنه ab‏ میدب ی نی Jeb gi AS‏ جذب نور 
به مور کندن یک الکترون از ملکول باکتری کررفل ‏ 
مرک نش وال use arb lel‏ رکیزه مختف بپذیرده 
وه لکترون ۵2 مود سفق م‌گبر. رده وه اکترون 
لب صورت سستیهمحیبررری سح میتوزویفشاءمتمل 
dy‏ مشب و۵2 با منفی کسب می‌ند 
به shia‏ سیر طی شده توس yyy‏ در مرک ST‏ 
ot‏ محقن mesa»‏ یرای ور هد ول Eo‏ 
مشخصی جذب می‌کند و وقتی که آن یک الکترون اضافی داشته 


شده است. ops‏ کر 


| 8 به هر مرکز واکنش چندین آنتن ترونی و کمیلکس‌های 
جم‌کنده نور (LHC)‏ متصل شده Seal‏ دارای 
ba la Lin‏ کاروتوئیها و سار گنای هستند 
که تور رادر طول موج‌های مختلف جذب می‌کنن. نرژی نه 
ub cnr |‏ ال ety‏ از تن درنی و Sp‏ 
LHC Jay |‏ بهکرف‌هی Sisk ly Se‏ می‌ید 
| (شکل ۱۲-۳۴( ملاح کید 
از ملکولیفوسيسمها 
هماگنه که در بخش قیلگفته clas Sle sinh i‏ 
سبز و رغونی,اکیژن تلد می‌نود در حالی که در فتستر 
pla bie Sih‏ گیهانعلیاکسین نوی می‌شود این 
تفوت ناشیا وجود (PS) psd eg p‏ در موجدات خیر 
PSII aye bol NADPH «|, NADP* PSI uth‏ 
باعتتشکیل HO JO,‏ می‌شو.اکتریهای DES sine‏ نا 
دارای یک نوع فوسیستم هستند بارایننمی‌تونندو() Sty‏ 
ما در تا فقوسستم سا باکتریهای خی | بحث می‌کنم و 
سپس ماشین بسیارپیچیده قنوسنتزی رادرکلروپلاست مورد توجه 
قزر یدهم 


تن توسیتم موجود در بکتری‌ها ارغوانییروی سح رک 
پروتونی تولید مین ولی AS pili Or‏ 

ساختارسهمدی مراکزپاکتش قنوستزی تعین ده است و به 
محتقانجازه م‌دهدکهجزیات سبرهای gS‏ رد pS‏ 
بعد از جتب نو ال کنندپروتینها و رنگزه‌های یکسانی 
فتوسیستمهای او یهن و بکتریهایفنوستزکنده,اتشکیل 


می‌دهند. 


مک alas SU th‏ رون دای سه یواح پروتینی 
(Hg ML)‏ می‌باشد که در غشای پلاسمایی فرار درد (شکل 
da Slaying yl 1۵‏ پروستیک متصل شدءاست که 
ترا جذبکرده و ogy Sl‏ را در هگم فتوستز تال می‌هند 
Kany lan‏ شامل یک «جفت ay‏ مولکولباکتریر 
کلرفل که سادل موکول‌هایکروفیل ۵ مرکز وکتشگیاهان 
است, به علاوه چندین رنگیزه دیگر و دو کینون, به نمهای 0 و 
۵2 که از ظر سختری بهبوب‌کبون میتکندری شیاهت درد 
thy‏ 


تفکیک yl‏ بار مکانیسم نفکیک بار در فتوستم 


Ps 
waite tie 
aw DUS و‎ 
ow 
a 
Buty — 
une oy 


شکل ۱۲۰۳۶ جریانچرخهی لکترون در تا فتوسیسمپاتریهای رغوا.جین sp‏ رون وی مرک coin‏ وید ند 
تلد نمی‌کند.فلش‌های بیجن کترو‌ها ان میهد فلش‌هایفرمز حرکت onan‏ را ان یهد چم ری جذب شد از نو ile‏ 
(asin toy LHC Jel‏ یکی از ny abi Sn‏ مرک کش پر تزیم‌کند ال ارو از کرو بر 
Selo‏ ارف سیم شین APR)‏ وکینون ۸ 1Qq)‏ به کینون Mage S(O) B‏ و نشکیل سمی کینون () می‌کند و بات می‌شوکروفیل 
دای یت ود اه جذب فوتن دوم lily‏ دومن کون به سم نون اعد میشودکه کون سرد ie japan‏ براشته و تشک 
OH‏ دهد an‏ اه )رخا تفت وه مان oye Q,‏ بخ زپ( سیک کماکس np yet ase 16 rye‏ 
آزدستمی‌دهدو اور خود دی دو نون به بط خاچی در فضای age Sead‏ یا یک elt Dnt‏ رون sah‏ 


)من Maas‏ ری یک یرو که در a‏ بر ای تا یبد به کول مک کش بر یرد به سر (Sp‏ 


9S oy regs‏ اند ine See‏ فلت Sp‏ 9 باس ,9۵ Abe bs lech‏ اج ایب مک 


شکل ۱۳۳۶ نشان ab‏ شده است. 


جربانالکترونی و حرکت پرونونی جفت شده با آن. Jan‏ 
Syl‏ پذینه all‏ الکرونی»ول6؛ در مرکزواکنش باکترییی یک 
cal oye‏ کرد JIG‏ می‌دهند. سپس آن دومین 
opel‏ راز همان AS Se hip‏ بد از eet‏ مجدد آن 
(ملً با جنب دومن فوتون ی تال نرزی از مولکول‌ای آنتن) 
دریافت he‏ سپس کینون به پروتون حاصل از سیتوزول متصل 
شدهوکینون lol‏ (و!(0)تشکیل میدهدکه از مرک انش زد 
pH, {MIF J) gh‏ غدای باتیییبه سمت مکان 
.2 موجود در بخش اگزوپلاسیک کمبلکس انتقال لکنرونی 
سیوکروم gl aye J bey‏ کپلکس از نظرساختری به 
کمپلکس IIE‏ میتوکندربایی cas‏ دارد. در آنجا J‏ دو بروتون 
خودش را بهقضای پری‌پلاسمیک [نضای پن غشای پلاسمیی و 


1: Picosecond absorption spectroscopy 


بشند لیف Syl sy 2S peat gl aia‏ حرکت اکترونی 
J oS 9‏ اه )نیمود یک نکیک یه هام 
اسپکروسکویی جذبی پیکوا!) نیاز میباند تا 
cope iia la gin lle‏ تما زان در 


se‏ زمان کوتاهی بعد از جذب فوتون توری نمایش دهد. 

وقتی که محلول آماده در وزیکول‌های غشای باکتری در معرض. 
یک موج فوی از ور لزر به ملت کم‌تر از ۱۳5 قرارگرفت هر مرکز 
واکش SM‏ فرتونجذب مین JSS)‏ ۱۳۳۶ نورجذب شده 
توس مولکول کلروفیل ۵ موجود در هر مرکز وا کش, نها ره حالت 
شده در ised yale‏ انا تون متاقب آن در 
تمامی مراکز واکنش موجود در تمونهآزمایش همسان می‌شود. در 
۲ تابه A> bey cg tps)‏ واسط کلروفل 
ضمیمه باکتربایی, به مولکول قلوفیتین (ph)‏ جاه‌جا می‌شود و 
بعث مینودکلرویل ۵ ار مب AS aS‏ 05 »ول می‌کشد تا 
ene‏ )برد سپس در یک مرحله eens ol‏ 


می‌کند tel‏ برم. مسر iyi Sp‏ در سمت چپ 


ke ap 


a 


Fe 


AL‏ شکل ۲۰۳۷ ا(شکل رنگی) جریان ghd‏ الکترون در گیاهانکهیازبه هر دوفتوسیستم SIL 9 PSI‏ کلروپلاستی دارد.قش‌های ی رنگ 
yan Sp nd sl lay Sl he‏ رشن ae‏ ها شان ادهش است.[چ) در Sp‏ واکش ez PSM‏ وهای ی 
beg‏ نو مجبهاپرد یه Olly Ay opi‏ ینود در بخش PSI Jha‏ وهای رهز 0 در لس Pog sti‏ 
Je‏ یدباع برکنت کلروفهای رز کش به لت همکد مرک سبسکمیاکس میرم کون 0 
MIC ig‏ دیون هون م‌نود مایت چره 0 در کمکس ICAU Spat‏ یش رون به من دی میکردکه 
آن هم به وه خرد تفیش تروی (ea) 08 inn Se‏ در PSI GS Se‏ هر sap‏ که از هی Pa‏ تهج شده لد 
می‌کردبه وه یک ی ال به سح استرومای محلی که ow Sp‏ یرون FES‏ رون راب فووسین ۱۷۸10۴۴ رز 
Jacl (ENR)‏ م‌دهد.حرکت می‌کندين نیما یک گروه روستکی فلاوینآنن دی توکنوتید FAD)‏ ویک بروتون اسفاد می‌کند و *۱۸۵۴ را 
احیکد ید ۱۵۴۱4 من وب ادن یک نونک در PI‏ ب کمک کملکس تکوم وان جمل الکتویمحولء 


سیتکروم را به FEE‏ بر می‌کدد ار مد این جربان 
اکترنیچرخه‌ای هیچ oF‏ اکن ونیم یا شدای تلد 
US gs‏ نیروی Spe‏ پروونی ایجا می‌کن. 
Hoste bop‏ طریق نها فتوسیسم باکتی‌های 
ch‏ طی یک سیر خطی (leap)‏ حرکتمی‌کنند دای 
مود یه جایآلکترونبدشته شده زکلرویل‌های مر Sot‏ 
به سمت کمپلکس سیتوکروم DEY‏ حرکن می‌کنند و سپس طی مسیر 
Sloe‏ ز طریق سینکروممحلل در آب به مرکزپاکنش بر 
cay ig Sas‏ شده از روف مرک ANG‏ سفجا به 
NAD)‏ بهجای NADP’‏ در (slabs‏ متقفلمی‌نودو NADH‏ 


تشکیل م‌دهد. رتیه رها ات رزی نوی شتری 
ترس sean eye Sl‏ شود بایستی یک الکرون از 
یک سنبع مخلف به یک Jip cde‏ ویژهبرگردند. در 
باکتر‌هابیک از سر خطی تفه AS acy aS‏ 
کار رم یهن دسیون le‏ یدرون (5) که 


حمل می‌شود به ال ای خوش بر Se‏ 


oy‏ ایآ ميکند این فراعت حرکتپروتونه 
از وله le‏ لول می‌رد و در عرض غشای بای 
ری Soe‏ پوتون تلد مین )هو PBA‏ 
الکترون خود NT‏ مین وین اکترن‌ه از مرت BS‏ 
سیتوکروم bey‏ ديا مان Saou‏ در کپلکس 11| میتکندرییی 
(1 ۲00 - سیتوگروم C‏ ردوکز) در شکل ۱۳-۲۰ ترسیم شده 
استه حرکت می‌نن.چرخه 0 در مرک واکنش باکتری, اند جرخه 
nse 0‏ وهای یکی راز میتوزولبه فا بین 
oy ge‏ مین بت یش نوی open iin re‏ 

pi‏ الکرن‌های Jil‏ دنه شده از طرق کمپاکس 
eye‏ 6 بک سیتکوممحلول ال aA‏ موجود در 
فضای بری‌بلاسمی می‌بشد که از حالت Fel‏ ۳2 احبا 
می‌شود سپس سیتکروم ایا شده وک سیتوکوم ‏ در 
iy Se (oer‏ اب که J‏ وهی خدش را 
بهکلروفیل 8۳ ابر مبت می‌دهد و کروفیلرابهحلت gig ab‏ 


Pa سلولی و‎ pin ۱: ۳ 


lie got agp att‏ خشاهاییلاویدی 

you PST as gg‏ عمده در ply‏ که le‏ تاودا 
روی هم چیده‌ش‌اند گرا شکل ۱۲۰۲۹ را ملاحظه نید و ۳51 در 
ناه که غشای لا گنه رویهم چیه نداد وی has‏ 
ری هم ارگریغشاهی تلا کدی Sa‏ ات هبل AB‏ 
Jl‏ بروتین‌های موجو درا SAL‏ مکی که Ei‏ 
ن میهد طی مامت هدس مه است که در 


قوسبستم‌هار 
آنها غشاهای تیلاکویدی را توسط gall‏ بهطور لیم به 
صورت وزیکول در آرند زیکول‌هایتلاکونیدی انباشته نهآ و 
cll‏ تشه سپس ag‏ تیف با شیب چگالیجداشدند از 
acl‏ شده bu‏ عمده دای ody PSII‏ و اجا yl‏ نشده 
رای PSI‏ برد 

سرجام این‌کهدوفتميستم کاروپاستی LE pees‏ 
ملا دی از cyl gin Sloe‏ هستنداشکل NEV‏ ها 
PSI‏ آب ره اکسیژن تجزیه می‌کند در لیکه I gel PSL‏ 
به رد le‏ ۱۷۸/2 ال می‌دهد. در فتوستز 
کلروبلاستی نیز اند باکتری‌های سیز le)‏ مسیر چرخه‌ی با 
خطی وجود 39 Sip‏ بدا Cb gS coe‏ نتیت. 
کرین و سنتز ATP‏ می‌گردد. در Sie‏ مسیر چرخه‌ای تنها سنتز 
ATP‏ را cue‏ می‌کند و هیچ Lal NADPH‏ شدای به مور 
مصرف در تثیتکرینی تلد alge gle Se‏ 
قتوسترکندهدارای دوفتوسیستم Spl Sah‏ فتوسیستم‌های) 
کلولاستیمی‌شد. 


در Ob‏ خطی التترونبواستطه در فتوسیتکیاهی, PST‏ 
pees PST‏ پروتونی: )9.0 NADPH‏ تولیدمی‌شود. 

در جیان خطی لکترنی در کرپلاست‌ها, PSI y PSI‏ 
صورت یک مجموه‌ای پشت سر هم فا می‌گیرندبطوریکه درآ 
bg‏ از 14,0 ه NADP”‏ متقل می‌شود رید با جلب 
فوتون توسط ۳511 نز شده وباعتمی‌شودالکترنی Sy‏ 8 
Paw‏ به یک پلاستکنون lial plas (Op)‏ حرکت کند 
(شکل ۳680*۱۲۳۷ اکسید شده یک الکترون از دهنده نسبتا 
HO Mae‏ برداشت می‌کن و باعث تشکیل یک هد اسط در 
نام تدکیل Op‏ ویک پوتنمیود که در لو SHS‏ 


1 Emerson effect 
3 Stacked 


2- Ultrasound 


AE (Hy) کوگردمی‌شوند وا گازهیروژن‎ ISS col 
می‌شون:‎ 
HS + S+2H" +207 
Hy + 2H* +2 

این الکترون‌هاهمنظور Selo!‏ سیتوکروم مور Boca‏ 
می‌کیردبطویکه اي وگو به وه خود یک لکترونب یک 
جفت کاروفل ae oy‏ در Sp‏ واکش می‌دهد Sig SE‏ 8 
اکسید ysl Sots‏ رابهحالت پاش gee oS‏ کی 
حاصل مسیر خی کسینسیون 5زا یا Lol (Hz)‏ ,۱۷۸ به 
NADH‏ م‌باشد.از آتجایی که ۲۷:0۵ یک دهندهالکترونی نیست؛ 
0 تشکیل نم‌شرد. 

هردو مسیر چرخه‌ای و خلی جریان الکترنی در فتوسیستم 
Gli‏ بعث به وج gal‏ نیوی محرکهپروتنی مشود 
همئند سیتم‌های دیگر ان نیروی aps Se‏ توسط 
کماکس FoF‏ موجود 2 ای پلاسمایی کی به مور تلد 
ATP‏ و نیز Jl‏ مولکلها در جهت خلاف شیب age ld‏ 
Se felled‏ 


کلرو پلاست‌ها دارای دو فنوسبستم هستند که از نظر G2 ae‏ 
وففایی مناوت می‌باشند 

در دهه MEO‏ یویزیکنایبه نم امرسون کشف کرد که 
سرعت cals gd‏ در نوری با Sub‏ موج ۰۰0 را می‌توان | 
فزدن نوریب طول al ate Seg‏ 9 یشان 
ach»‏ ها hp‏ نوردر طولموح‌های ۶۰۰ po Yoon‏ 
فتوسنتزبیشتر از مجموع سرعت دو طول موج مجرامیباد. ین اقر 
امرسون!]بهمحققاناجازه داد تا دییند که در توسنتز یانش 
دو توسیستممجزبه اما 5و ۳5 نقش داند. 75 در نوری 
با Jyh‏ موج Yoon‏ کر و ۳511 هدر توریب طول موع 
Phen) sobs‏ >] عمل aS ge‏ 

در کرپلاست‌ها یک جفت ead oy‏ مرر وکنش که 
Ji‏ فوتولکترنی را در PST‏ و PIL‏ شروع می‌کند بقل 
اختلاف در ad, how‏ ها از تظر SU‏ جب نوری ماوت 
است. به همین Jd‏ این nig S‏ آغلب با (PSII)‏ ۳680 و 
(PSI)‏ ۳700 نان دادهمی‌شوند ان مرک و کش Pah SL‏ 
Bh Se‏ کارپاستیبه چند آنتن داخلی و کمپاکس‌های 
جم‌کنه ور Jaco(LHCS)‏ شدهاست, HC‏ راهیی که به PSII‏ 
و PST‏ متصل aloss‏ رای lage‏ متوتی sith‏ 


فصل ۱۲- تیک سول ۶۲ 
é‏ 
0 
4 
3 

123 45 67 6 9 wi 


موی 
۸ شکل نجربی ۱۲.۳۱ یک |51 واحدفوتونی را جذب میکند و 
یک الکترون را چهار بر نتقل م‌دهد تا یک مولکول :0 تولید 
کند. il aD‏ اه ب کی تحت مجاورت Sh nla‏ 
(tus) sig‏ تعمی511ها | در محلرلآادهشده ال مین زر 
گرد یکهی تلد 0 بدا لس هام ماهده رید که نان 
iat ye‏ ید هر لول 0ب Re wie‏ تن توا PSI‏ 
از il Ja cad‏ کولاستهایمازش 4d‏ رک اب در 
خلت نب ی we‏ ود یک‌های Op aly‏ قشهای ۷و1 
ماهه af‏ 


کروفیل ۵ مرکزواکش, رو ی‌شود (شکل ۱۲-۴۱ "ور 
اکسید شدهتوسط الکترنی که از مکز PSI sly‏ به واسعله 
کمبکس کرو لاسزکیون مور یدای م‌نوداین 
عمل مشاه عمل متوکندری‌ه اس که درآن سیتکروم iss UC‏ 
ها ال تنیز کبلکس اه کملکس IV‏ عم م‌کرد 
{tS ain ey ۱۲۰۶ J)‏ کتونی که در لح lee)‏ 
eng‏ و بررزیچذب a‏ در PSM‏ از طریقچنینحامل به 
سمت سطح ltt gil‏ با کونیدی,جبی که به فرودوکسین, 
یروتین آهن . سولفور (FES)‏ می‌رسد. حرکت می‌کند 
eats sayy‏ شده در PST‏ نوسط oes wl‏ = 
"۴ ردوکتاز (FNR)‏ میتواند از فرودرکسین bale‏ شود. 
این زیم به کمک یک کروهپروستیک FAD‏ بهعنوان حمل 
inal‏ ویک پرتون Lal el gles‏ *۱۸80و تلد 
NADPH Je‏ می‌کرد 

کمپاکس ۳۱ apy‏ در غشای تیلگویدیبه مک نیروی 
Spe‏ بروتونی نی از she‏ خطی iil‏ در بخش استمایی 
col ale‏ ستتز ATP‏ می‌کرد. cubs‏ طی این مسیربه کمک 
sj‏ حاسله از فوتون‌های جذب nas‏ توس 8 PSI‏ و PSI‏ 
ays‏ آنها در سترمای کلررپلاست, ATP‏ و NADPH‏ وید 
می‌شد واز ها در ea‏ و20 اتفاده می‌ردد 


as 
pana 
۳۳ 
زو‎ 


شکل ۱۲.۲۸ (شکل رنگی) جربان الکترونی و تولید 0۲ در 
PSI Sly Sy cay PSI‏ اد stan‏ ساسری و 
Sl‏ جفت کال yA Poa op‏ داطن اکتروی تشیل شده 
ات در سا وال دی یک کماکس SNS‏ اکسین یبد 
چها بون منکن Salad) Cady Sangh Mn)‏ بون (a)‏ 
سه TT) 8 tn‏ و RDS‏ ۱۷)کلکسنولکنده اکسیژن 
متمل cals‏ ان بونهای at‏ در 3 14:0 نقش درد و 
محيط al‏ میکند تا سرعت Op tly‏ بيشتر شود. تیروزین WV‏ 
(YPN)‏ ۳ لکرون‌ه از بون‌های Joy Ha Mn‏ اکسید شده 
Se‏ واکتش (*زپیع؟) انقالمی‌دهد و آن را به حالت ae‏ و۳ احبا 
Se‏ 


می‌باد و در وی Sgr She Sinn Some‏ عازن که 
Pas‏ دمن الکترون را جذبکردسمی crop Tops‏ 
b‏ می‌گیرد ودوپوتن از فضای hy el)‏ می‌کند و OW‏ 
تلد Se‏ )در Le‏ تشر ماد و سیس بهمکان ,۸ 
کمبلکس سیتکوم نگ کمپاکس سبتگروم De‏ باتبی و 
Jee eae IT Shas‏ مشود قتی دراین سستم‌ها 
چرخه 0 کار می‌کن tise Se ss‏ توسط Jil‏ )6975 
he il‏ ,مد ایک کمپاکس سیتوکروم 7 اکنرن‌ها را 
OH‏ بذیرفت الکرونا را بصورت تک‌تک به حامل لکترونی 
محلول پلامتوسينن, فا آن. لوگ سیتکروم»باکترایی 
Jil‏ می‌دهد و باعث احیا آن به فرم Cu”‏ می‌شو. سپس 
geld‏ ایا شده در لومن تلا کولیدی انشا اه xy‏ 
,| به PST‏ حمل می‌کند. 

جلب یک فوتن ترسط ay co PSL‏ یک تن از 


eee! | 


(aope ms? 


شک تجربی ۱۳:۴۰ چاپرون PSI HSPTOB‏ کنکمیکند 
تابعد از مجاورت با ور شدید از مها توری فا ند. جک سبز 
تک سلوی ad‏ من dd gba ashy‏ اد د تارتین 
yy‏ 15۳708 به مین AS sao‏ موه که tne‏ 
re‏ داد به مت ۶۰ ده تحت مجاوت شور بسیر 


دید |( ۲۳۰۳۰۸۸۳25 قررگرفنند ald‏ نوی الا شود وسپس به 
مدت 1۵۰ aid‏ تحت نو ضیف [! ۷/۳2 فرگرف لت مهار 
نوری ab‏ ور بسیر شدید و وی 51" در فو از مها وری با 
نهر میت PSM‏ تفا اتکی pli‏ سنجیده 
شد نی وله در ردان fin PS Cad‏ به سطع 
TOB HSP‏ دانت - هر چقدر مین 718 115 بیشتر بود برگشت. 
فدلیت سری‌تربود .زا 701 13۳ She‏ وکنش PS PSI‏ آن زیر 
واحد DI‏ در ثر و10 دچارآسیب ys‏ محافظت Spe‏ 


اکسیداسون دو ملک 0 و تشکیل jr‏ 2 دافت 


اوه واه 8 عیو0 -| 


یک کملکی تولیدنندهاکیزن "بر روی ستلحلومینال 
مرکز واکنش ۳5۱1 قرارگرفته است. 

به‌طور Lyi‏ شگفت‌آوری, ساختار مرکز واکنش PSI‏ که 
الکنو‌ها از Op aly bay HO‏ کند بههمتایخود در 
lace a sl Se‏ اروانی فتومنتکنده که تولد ,0 
is‏ شباهت 39 By Sp le‏ بکتبای: Sp‏ 5 
gh PSI‏ دومواکول Ja pode 4 (Pas) deb‏ 
ضییمه دوفلوفتین, دوکینون (,2) و (Oy‏ و یک انم آهن 
غیرجم میاد.ایمولکول‌هایکوچک py‏ پوت موجود در 
PSI‏ به تام ,و Ds‏ متصل هستد این بوتن‌ه از ظر وی 
هو JN‏ ملاحظی به زیر احدهای با و ASI Se M‏ 
cals Gb Sh‏ درد که نشان می‌دهد آنها دای Like‏ تکاملی 
مشترک می‌باشد. (شکل ۱۲-۳۵ را ملاحظه {ae‏ وقتی که PST‏ 
قوتنیباطرلموع <۶۸۰0/0 je ga fob‏ دست‌دادن یک 
S og Sl‏ مولکل Pan‏ کرد و ری تلد می‌کند. همان 
lle oy Stl essays ye ls Sb‏ طریقکرفیل 
ضعیمهبه i‏ و میس بهکنون (Oy)‏ و سپس به پذینده 
اوه اکترون, Op‏ موجو در سطع SLE (pb) aj‏ 
تیلاکویدی SSS) apie Jie‏ ۱۳۳۷ و۱۳۸ 

ays‏ اسید شدهمرکز وا کنش Pegg PSU‏ ویترین 
اکسیدکندهزیستیشناته شدهمی,اشد تسیل یی »او 
lel Joss j cate bey HT alas‏ آب استه و رین 
میناد آب را سید کرد و 0 و gH shop‏ می‌کند. در 
اکتری‌هایفتوستریبه بل a ig S el‏ تج شده در 
Sly Se‏ به ISD‏ اکسبدکنده وی نمشد نها ly go‏ 
آب را کین [هما‌طور که بل ره 05 wll lac Sb‏ 
به نو Lig So!‏ *۵در جرا خی تنیز دهندههای 
الکترونی سل HS‏ و Hy‏ استفادهمی‌کن 

شکست موکول Sal‏ الکتوونهایمورد نیا رای Lol‏ 
Pog”‏ در PSII‏ را تأمین می‌کنده توسط یک کمپلکس دارای سم 
tiny‏ کمپلکس OSS‏ اکسیژن که در لح ومیل غشاء 
تیاکونیدی J‏ درد کی م‌ردد کملکس تویدکنده اکن 
دارای ap‏ ون (Mn) je‏ بهعلاوه ین‌های 6۳ CaS,‏ 
athe‏ (شکل (NTA‏ وهای منکن وه وین خارجی با 
lye‏ توس تما با محلولهای نمکی ی از مکزواکنش 
ety‏ این عمل تشک fel) On‏ یندم وروی جذب نورب 
ab‏ رل pol dg ll Sal‏ نیارد 


inn 


A‏ شکل ۱۳-۴۱ جریان چرخه‌ای الکترون در گياهان که نیروی محرکه پروتونی و ATP‏ تولید می‌کند ولی اکسیژن یا NADPH‏ تولید. 
NAD(PIH dy oo aig‏ -هیدوزتز(1۷۵1) chy»‏ چرخای aby si Jnr‏ نب شده نوسما PST‏ هم ال ESS‏ 
> چرخه تاه م‌شد و بون کسید 9S‏ آب sym‏ محرکه ogy‏ و psy ATP‏ 206 ۸/0۴۶4 تلد ده طری ۳۱ | ردکسین PSI‏ 
به دای اک رتیت کین مود cl‏ ار گرد نوس NU‏ اکسید مشود a oof lng SI‏ سیون (0) Ja‏ می‌شند نا 
a OH‏ 011 الکترون‌ها اه Sle‏ سیتورو سپس بپلاستکنون و سرلجامبه PS‏ متقلمی‌کند که مسری مشابه مسر جربان خلی 


aga‏ یهن نیز مفی مد یکی از رای 
عفکشها 5 - یه ال adsl‏ بر وژه به زیر 
ود الا مر واکش Jam PSI‏ میکد و Sail pb‏ 
Oy‏ 4 سح استمیی glee‏ تلاکویدی سامت Py he‏ 
edly u byes SS‏ که در معرض روشنییآست 
اسانهمی‌کردهباعث مشود که Lhe plas‏ اکترنی 
بایین‌دست در حالت اکسید شده تجمع یابند و بتاراین هیچ 
PST ayia ge Sh‏ اد گرد در جهش geeks‏ 
مفاومبهآترازین, تغیر ahi IS,‏ در DE‏ مان از انمال 
عفکش می‌نود و بان فتوتز با سرعت طییی انا 


می‌شود. چنین علفهای هرز ستاوم؛ یکی از مشکلات عمده 


کشاورزی می‌باشد 


سلول‌هاهمنظو محافظت از تخریات حاصل ازگونههای 
ig Oj lb‏ شده در هگا ال فوتوکترولیاز 
مکانیسم‌های متعددی استفدهمی‌کنند 

همان‌گونه که pp Wb‏ مورد ROS aly‏ توسط میتوکندری 
Jt‏ الکترون ای اثرات 
dle‏ مب اي دید در مود کرولاست نیز Glo‏ 
است. اگرچه فتومیستم‌های PSI‏ و PSI‏ و کمبلکس‌های 


دبدیه وید ATP‏ توس ز 


athe yell‏ (شکل dio HL WIV‏ کید 


Je‏ الکترون درد اجب نوتون توس ۳511 ها سرب اقال 
یک الکترونمی‌گرد. یک Seale ule‏ در WIA JSS‏ آوده 
شده است, مشخص کرد که UL‏ تشکبل Op‏ بستگی به یک PSU‏ 
hy‏ درد tal‏ چندین فتوسیستم که با یکدیگر همکاری می‌کنند 
تاج حاکی از ان برد که یک 5/1" واحد بیستی یک الکترن از 
دست دهد و سپس بترم چهر پر گمپلکس A‏ 
اکسیژن را اکسید کند تا یک مولکول Oy‏ تولید گرد 

متشخص تسده استکه منکتر در BLED‏ مختلق 
اکسیداسیونی» زد بر مثبت تا پیج بر ثبت یافت می‌شود By‏ 
مطلعات اسبکتروسکوپی ان ددک پونهای منکن متصل شده به 
کبپلکس تولیدنده اکسیژن در پج حالت مختلف اکسبداسونی 
5 بفتمی‌شود در ین چرخه 5 دومولکول We WHO‏ 
ove‏ چهرلکترون: ویک مولکول Oy‏ نجزیهمی‌شود 
الکترون‌های sll‏ شده از HO‏ به‌طور مرتب از طریقی بون‌های 
منگنز و زنجیره جابی تیروزین زیر واحد 101 به مرکز واکنش. 
Pan?‏ جایی که نها cob‏ تولید la! Jig Say‏ شده؛ حالت پیه 
۳6۵0 می‌کدند. متقل می‌شون.بروتون‌های all‏ ند از تجزیه 
در لومن BK‏ می‌بنند 
علفکشهایی که فنوستز | مهار می‌کنندنه PURI‏ 


شاوی هم هستند که در مه جات مسر ال 


| Sr | 


وضیت جر ی اون 


سای ۳اه ند 


0 2H" +0," 


شکل ۱۲۰۴۲ فسفرلسیون LHC‏ وتنظیم Ob‏ خطی un 0 gy BI gl‏ ۲51و Slob, PSI‏ می‌کدندو 
فوسیتمها ey‏ یش یبن دای نع ریش Sey SoS‏ نو | hd (LCI‏ شده‌ست EY Sp tah oy‏ 
در را تصل شدهاست. PST op‏ و PST‏ میناد clr ile she‏ خطی و چرهای la el) ath Cd}‏ که تهیج نوری نو 
وسیستممادل تست SEs)‏ در PSU‏ زد POM jd ays LHCII {at‏ > یشود وه غاها آباشته نشدهجایی که در آجا هو 


PSI [وضیت 4 یشتر ری نو جلب شهب‎ Sia ید رین نو افو موی‎ May تصل‎ ae LHCL 
so ans gpg 60 cacy NADPH ay م‌کد.‎ ATP و وید‎ nll lp gp ilo cy os 


کاون که رک Lua rh‏ آن Gy tale‏ 
(شکلیاز وتان go oe (E‏ کوچک هیدروفوب هستند که به 
عنان WS ye oe ls‏ ماظن gp‏ 
برای مغال مهار ستتز ترکوفرول در Saber‏ سبز تک سلولی 
کلامیدوموناس ریناردی توسط علفکش بالات باعث مهار 
نوری etd‏ توسط نو بسا دید می‌شود pia‏ جوگیر از 
تخریب Gls‏ در آنتنهای جمیکنده نورد موکولهای 
کارتنونیدیآنرزی راز کروفیلسه ان خطرناک منحرف می‌کنندو 
رای ان از تشکیل ,10 می‌شوند. 
تحت روشنابی شدید فتوميستم ogo PSU‏ اند 
aly‏ و0 درد. در حلی PS]‏ 305]های دیگرمثل سوپرا کسید 
هیدروژن براکسيد و رادیکال‌های هیدروکسیل را تلد See‏ زیر 


|- Triplet chlorophyll 2- Scavenger molecules 


3: Photoinhibition + Quencher 


جمع‌کندهنور هم ysl‏ بل ملاحای تانایی تبیل 
انرژی تابشی را بهثرژی شیمییی به شکل ATP‏ و NADPH‏ 
دنا نها le‏ عم as‏ بر حمب شدت نو و شربط 
baad she ig‏ کرام مور رکه توسط 
کروفیل‌های موجود در آتن‌های جمیکننه نور و SN Sle‏ 
سب Sf‏ 
کولب یک حالتفمالشده هام رل ss bee‏ 
کرد در Se diy candy!‏ ری زارژیخود یه 
اکسزن ha) gob Uy‏ لت grb‏ خود ات Krab‏ 
غیرفعال, به نام اکسیژن سهگانه )>70( به حالت بسیار فعال 
(ROS)‏ و0 ps Jas‏ گاه Dy‏ توسط ولکولای 
Op ops has.‏ جمیآوینشود با مولکیلهای نزدیک 
خودش وکنش Wl yoo‏ را تخریبمی‌کند. ین تخریب ری 
فالیت تلا کوئیدی را مهار م‌کند و ما a‏ تمدهمی‌شود 
sain‏ از eh say‏ ده ssl‏ با 


se esl 


مد مره ید i‏ 


فرودرکسین و فرودوکسین - NADP‏ ردوکتاز (FNR)‏ می‌باشد. 
سپس و011 تشکیل شده‌توسط از طریق غشای تیلاکوئیدی 
به مت محل Jail‏ .0 در Ji) alas‏ کمبلکس ستگروم OF‏ 
al‏ میبد دنا آندو oy Sl‏ به کملکس ردو پروتون به 
من hl eat SM‏ می‌کندونیروی inn Se‏ تلد می‌کند. 
اند چرن خطی alg‏ اکترونه از ریق egal‏ 
PSL a‏ میگردندينجرانچرخایالکترون hep ln‏ 
که تنها در فتوسیستم واحد باکتری‌های ارغوانی اتفاق می‌افتد, 
شباعت درد (شکل ۱۴:۳۶ را ملاحظه 48( چرخه Q‏ در هنگام 
Se Ube‏ اکترون در Sha‏ سیتکرم /#برفر است وبه 
رای هر جغتالکترون مق شده col‏ تقالدو oan‏ > 
من م‌کردد و Spe Sd‏ تن یش میهد 

در سیر چرن‌ایالکترونی ستقل از SN‏ مکانسم آن 
کال مشخص نشده ea‏ الکتون‌های Lod‏ از فروکسین AS‏ 
ریق Jade gen‏ بهغشادپاستیوناکسیدورهتاز 
(FOR)‏ و ازطرق مان ,که دزن از جرخ 0 درکمپاکس 
سیتکروم ato DE‏ دحا 0 اسفادهمی‌شود. 


cold‏ نسبی فتوسیستم های | و [[تنظیم شده است. 

رای PSM Sy!‏ که US > bees‏ قزر درد و SPSL‏ 
ترجیحاً در غشاهای تلا کوندی ald‏ ندهقرارگرشه prc‏ 
(San‏ جران خی Ja gl ns‏ ند in‏ مدز 
نرزی تورتی هب دو مرک وا کش می,سد طوریکنترل شود که هر 
مرک واکنش shad‏ یمان eg Sl‏ فال 2 ان Sia babs‏ 
وضعیت al)‏ میتود (تکل WAT‏ اه دوفتوسبستم 1904 
یکسان تهییج نگردد جریان چرخهای الکترون که در PSI y PST‏ 
اقا می‌ند کر ال میو [وضیت 7 یات لول موجی 
وشدتی نور خورشید(در ثر طول روز هوای ابری. و eM lord‏ 
تسبی و فتوميسنم را تغبرمی‌دهدبه این مفی که ln‏ نسبی 
جریان خی و چرخهای الکترونی مورد نیز رای تولید فسبت بهینه 
ATP.‏ و NADPH‏ را آشفته می‌سازد 

یکی از sles‏ تلم همکاری نسی ا95و pPSIL‏ 
a ek‏ یرت یط نوی olds‏ یزان abe ces‏ خی و 
چرخای iar‏ متضمن تزع مجدد Sh‏ جم‌کندهنور 
gu LHCII‏ دو فومیستم athe‏ هر چقدر 61 بیشتری با 


1-1 Prptein damage - repair gle 
2 - Cyclic photophosphorlation 


واحد DI‏ موجود در مرکز واکنش PSH‏ (شکل ۱۳۳۸ را 
(Udine‏ حتی در onl cy lls‏ در مبرض آسیب‌های 
ناشی از و۱0 ی‌باشد. مرکز واکنش آسیب‌دیده از Ply ALLS‏ 
ناش نشه تلا کی حرکت می‌کند و در نا زر hag DL ly‏ 
پروتازی ae‏ شده وعی فریندی به نام چرخه تعبر آسیب 
پروتئین «DI‏ زیرواحد DI‏ توسط پروتین‌ها ajbDI‏ سنتز شده 
جایگزین می‌گردد. جایگزینی سریع DI‏ آمیب‌دیده که نیز به 
سرعت‌بالای سنتز 1(]دارد به ۳511 کمک می‌کند از مهارنوری 
فرارکرده و فعلیت خود را حفظ lif AS‏ شکل ۱۳:۴۰ نان 
می‌دهد که ترکیب اصلی چرخه تعمبر آسیب, lays‏ جابرونی 
8 می‌باند Jas)‏ ۳را ملاحظه کند) که به PSI‏ 
آسیب‌دیده متصل شده وبه آن کمک می‌کند تا در هنگام جایگزینی 
ple DI‏ اج آن از yy ow‏ یزان مهار نوری می‌تواند به مین 
8 موجود در کلروپلاست بستگی داشته باشد. 


ob >‏ چرخه‌ای الکترون در PSI‏ نولید نیروی سح رکه 
پروتونی می‌کند ام UNADPH‏ ;0( 
تولیدنمی‌کند. 

همانکونه که مساهده کردیم, الکترنهای حامله [ 
فرونکین ایا شده در PSI‏ در هنگامچران ne gs‏ 
"۸۲۴ تال میببند و wg cel‏ 1۱۸10۳۷ می‌گردد (شکل 
۷ را ملاحنله کید در برخی مود سلول‌ها بیستی نسبت 
J ge‏ ۸77و NADPH‏ جریا خی الکترنی نید ند 
(مثلاً ATP‏ بیشتری نسبت به NADPH‏ تولید کند4 بای انجام 
این کار نها از نظر فتوستتزی بدون تولید ۱۱۸9۴۴۷ PSI»‏ 
alg ATP‏ م‌کنند این عم به کمک یک فرایدمستقل PSI j‏ 
به ام فتوفسفر یسیون چرخهای!" محقق میگرد.طی این فان 
الکترونه ین PSN‏ فرودکین,پلاسوکیون(0)وکمبکس 
سیتوکروم Of‏ چرخش می‌کنند (شکل (VF)‏ بنایراین NADPH‏ 
تلد نشده نیز به کسید کردن gl‏ نوی Or‏ نمی‌اشد دومسیر 
جربان جرخهای الکتونیوجود ار مسر NAD(P)H 4 ly‏ 
(Ne yas‏ در شکل ۱۲:۱ نشان اه شده) و مسیر 
سل از ۸۷۸8 ۸40 آنزيم Sls‏ است که بسارشبه به 
yates‏ میتکدبای یبد (شکل WAP‏ را ملاحطه کید 
این زيم در حالی که LNADPH‏ ۷۸01 را کسید می‌کند 0 
به OH,‏ ایا ye‏ وب تال پرتون در توید نیروی محرکه 
بروتنینقش dip che 9b‏ کرو سوستری Nah‏ 
NADPH‏ تولید شده ole gl p‏ نورتوسط فتومیستم PSI‏ 


ek : 2‏ سلولی و 8 | 


ly Sm‏ توسط ia ib‏ مشاه حاملهای موجود در 
فترسیستم باکترییی PSI‏ حرکت می‌کنن. برخلاف 
سیستم باکتریی. "یو اکسید شده در ال توسط 
logy‏ که از تجیه 10 alee apy‏ مجنداً به 
JSC) apd as Pa‏ ۱۲-۴ چا 
#در ob‏ خطی لکنرون "و۳ کسید شه در PSL‏ توس 
کون هیی که از ریق کپاکس سیترروم و 
gulag |‏ محلول Lal spines ble‏ شده و (۳7 
تویدمی‌شود. لکترونهایی که بدبالتهیج ۳51 از Pru‏ 
laste sh‏ طریق چندینحامل سرام به NADP?‏ 
رسیده و ay ly NADPH‏ [شکل ۱۲-۳۷ (cal‏ 
* جذب تور بوسیهرنگیزه‌های کلروپلاستی Sane‏ است 
باع Jd dass aly‏ کسیژن Jee (ROS)‏ اکسیژن 
phytases 9103 Qe‏ و0 شود جر وهای 
کوچک 805 وهای آتیاکسیانت مولکولها اد 
tl bi ply‏ از ROS‏ محافظت می‌کند با وجد این 
اکسژن eb Ws‏ تخریب زیرواحد PSU DI‏ می‌گرد و 
cob‏ بهانوریمی‌نود. جارون 115۳70 باعث از بین 
رفن ان سب واده به PSI‏ می‌نود 
* رخلاف جریان خی الکترنی که به هرد PSL‏ وا 
تیا درد در oy Sl ise Gh‏ ها PSL‏ درگیر است. 
در این مسبر با وجود تولید نبروی محرکه بروتونی هی 
۱ با O‏ تشکیل نمی‌شود. 
m‏ فسئربااسین و دفسفربلاسون برگشتپیر کمباکس 
جم‌کنده نو | مامندهی oS‏ قوستری در غشاهای 
| تیلاکوئینی Sah‏ می‌کند در حالت ۱ جریان خطی 
ux Sl‏ رخ م‌دهد در حاکه در chp Vole‏ الکنرون 
gle‏ است (شکل ۲-۴۲ 


ول peat‏ ,60 در نتوستز 

bad LS‏ سیر J‏ واکتی‌های سخاولکی رادر 
en‏ تجاممی‌دهن؛علاه بر تبیت و20 . ترکیب 
CO,‏ کاری با مرلکولها کرچک آل و تلد Lys ea‏ 
ols‏ سدهان ان تعامی اسیدهای چرب و کاوته؛ تحمی 


پرییدیها و اما عابیپری‌ها بر کروپلاست‌ها رخ ane‏ 


| Supramolecular 


فتوسیستم خاصی همراه شود, قتوسیستم بااراییبیشتری توسط 
تور فا fee‏ و همکاری بشتری در رین asl‏ خوهد 
داشت.توزیع LHCII‏ بین ۳51و PSII‏ توسط ضفربلاسیونو 
دقسفریلاسیون برگشت‌پذیرآن توسط آنزیم LS‏ تنلیمی غشایی و 
ind‏ فال تظیم م‌شود.فرم LHCII ais‏ تجیحً به 
PIL‏ چسیده ست وف فسفریله در Lak‏ تلا کولیدی از گنه 
aot‏ ناه نشه تشر می‌ببدبشترازفمغرفضفریه ه PSI‏ 
متصل میشود در sip als‏ ترجیعا نوا جذبمی‌ند 
مین بای از 01 تلد Sons‏ ب کپلکس سیتوکوممتصل 
می‌شود [شکل MV‏ ماحظه کید فیرات کفرماسیون این 
کمبلکس مسئول ail LS 1۱۱61 celled‏ فسفربلاسیون 
LHCII‏ یش فالیت PSL‏ نسبت ب PSU‏ و این فزایش 
be‏ چرخه‌ایالکرونی در وضعیت ۲ می‌باشد (شکل (WY‏ 

این نیم سازمان‌اییفوق lags sity‏ 
گیاهن بر سب bald‏ نوی chal‏ متایکی pS‏ 
مستقیمی در تلد ATP‏ (وضعیت LY‏ تلد کیوالا‌های احبیی 
ATP , (NADPH)‏ دارد (i cunt)‏ هم NADPH‏ و هم 
ATP‏ در CO, Jas‏ به ساکارز یا تشاسته (مرحله چهارم 


فتوسنتکه در بخش آخر این فصل بحث می‌شود) ضروری she‏ 


8 در تنها فتوسیستم باکنری‌های ارغوانی جربان چرخه‌ای 
| تین از یک جفت Se‏ کول وه تهج شده 
توسط نور موجود در مرکزواکتش باعث تولید نیروی محرکه 


| وی میشود ری محره ets atta‏ 
| توسط کیلک FUP]‏ موجود درغشای پلامایی در ستز 
aye ATP |‏ استفاده نار می‌گیرد. (شکل ۱۲-۶ 

* گیهان رای دو PST ping‏ و PSI‏ می‌باشند که 


دارای تقش‌های متفارتی هسنند و در GLEE‏ تیلاکوتیدی از 
نظر فیزیکی از بکدیگر جدا شداند. PST‏ مولکول آب a],‏ 
Op‏ نجزیه می‌کند و PSI‏ باعت احیا NADP"‏ به 
NADPH‏ می‌گرد. سیلبا کته دوفتوسیسنم مشابه دزن 
8 در کرولاست‌ها:انسوزی نسور جذب‌شده توبط 
کمپکس‌های جم‌کندهنور (6 )ها بهمولکل‌های 
Jay‏ ۵ موجود در هر راکش Pon‏ 2 5و ۳ در 


©, 


Sy Sd رن واکشی که توسطروو ۱ و بیس‎ 3S ps PTS F رویسکو که 0 ر در‎ Ul 


00یا 
میا و رممویو و 
مب SS‏ سس 
ْ 
۳ عبر 
ie‏ مور 


شکل ۱۳۴۳ و 


he EAST وگول‎ ole er بح که ریزو ۵ فا رکب م‌ود.‎ SL ۴0 afr Sen) 


یک ترکیب سهکربنه هر 
می‌شودهجرخه وین به Cy ma‏ بت کین نیز مروف Sel‏ 
iver Js)‏ 

سرنوشت ۳.فسفوگلیسرات ساخته شده توسط روبیسکوپیچیده 
Mca‏ به هو بدیل میشودکه در نامه یاساکاز 


مشاهده شب یل Syl‏ و20 بدا در 


اد می‌ود ibe‏ از آ در ولد مجد روز ۱ و۵ یس 
ففات مصرف می‌شود.دفل ٩‏ نیم بای تلد ریولوز ۱و ۵ 
یس فسفات ۳. کرت از اس هو کت بل هر 
۲ مولکول ۳ - فسفوگلیسرات تولید شده توسط روبیسکو SINE]‏ 
dans‏ در تا نها lt‏ کین ه دو کول sll‏ ۲- 
dpe) ad‏ به یک هگوز| J‏ می‌شود در ی که Ne‏ 
lle) Ble‏ کیب ۶موکل روز و بیس فسفات یل 
MEE JE) ape‏ یت ۶ ولول 00 وتشکیل دو 
مولکول گلیسرآلدهید ۳ فسفات به ۱۸۸۲۴ و !۱۲۱۷۸0۴۲ که 
ترسط aly lal‏ هو jap‏ تلد aad‏ درد 


js‏ کار از aC‏ نده: درسیتوزول صورت می‌کیرد 

دا که یلهد ۲ فسات در aN ld‏ 
وید شد در ساوضه فسات به سول تغل یبد مرا 
le‏ سا |شکل ۱۳۴ پاین) در ait‏ سلول‌های 
رگ رخ میهد 

asl sian Se‏ موجو در غضایکرولاست Ay‏ که 
سول ile‏ به رون میفرست 20 تلبت شده یه صورت 
Aidala Seige BO) [ed Taal as‏ که 


باوجوداین سنتزقنداز 260 از جملهمسیرهای ببوسنتزی می‌باشد. 
که در سلول‌های گیاهی بيشتر مطالمه شده است. ما ابندا مسیر 
eae‏ نام چرخه اون[ کنف شده توس نویه در 
آن 200 با Si‏ مه Cot taf‏ می‌شود با بحث مي‌کنيم 
نرژی یرنه این چرخه از هیدرولیز ۸7۳ و اکسبداسیون 
get NADPH‏ می‌شود 


رویسکو 00 را در استرمای کاروپلاست: 

wl‏ رسولوز | و بیس ففات کربوکسیل, با 
CO‏ در موکول‌های پیش‌ساز که clang Sa Lay‏ ندیل 
می‌شوند تخبیت می‌کند جایگهروبیسکو فضای استرمیی 
کلروپلاست می‌باشد این pul‏ و00 رب فد #کرینه ریلوز او ۵ 
بیس فسفات ترکیب م‌کند ود موکول مه کین سیسات 
تولید می‌کند (WIT LS)‏ روبیسکو آنزيم بسزرگی 
است(۰00«هح) که از هشت زیر Sip ly‏ و هشت زیر واحد 
کوچک تشکیل شده است. یک زیر واحد آن توسط DNA‏ 
کلرولاست و دبکری توسط DNA‏ هستهایکد مشود بهدلیل 
این‌که سرعت کالیز ul has sy,‏ است» نسخه‌های زیدی از 
نز cas ten‏ 610 مور نیزاسن. 2 nly‏ زیم La‏ 
۵۰ پروتین‌های Dg‏ تشکیل می‌دهد و عقیه بر این 
است که فرران‌ترین پروتئین موجود در زمین اس 

وقتی که جلبک‌های فتوستترکننده در معرض پالس کوته 60 
تشاندر MC‏ قزر گرفت و سپس سلول‌ها Lay‏ شکسته شدنده oN‏ 
yah hh lpg‏ ادبواکتویتی در کروهکربوکسیل 


dale |‏ و مولکلی 


dy beg‏ میب 


رویسکواگرچه رای ei‏ یچیه و مبهمیمیبشد و کل 
تتظیم آن شناخته نشده است اما یکی از آنزیم‌های حساس به 
روشایی aye Lol‏ روییسکودرحضر ABE‏ پالای 00 و 
oa ۷/۶7"‏ خودب‌خودی فعال می‌گرد. در واکتش فعالسازی, 60 
و کون کرو آمی لین مجود در چیه ال esse gl‏ 
می‌شود SOUS Sp‏ میدهد سپس این Mon‏ رو 
که بای یت ضروریاست متمل میدب وجود این تحت 
شراب لیعی در هی محدد 00و کش آهسته اس وبه 
منظور ای یز به روبیسکر اکنیواز ash‏ اي آزيم oe‏ خود 
به‌خونی ATP‏ را یدوز he‏ وا sipl‏ آن به مور al‏ 
۳0 به لین Se td‏ رویسکو اکتوازهمچنین تخیر 
کنقوراسیون را در pol) Le Gd Shang)‏ حالت بسته = 
a Je‏ التبا - .تلم روبیسکو JST‏ توس 
تبوردوکسین, حدآفل در بضی از گنه‌ها مسئول حساسیت روبیسکو 
به روشنیی /احیامی‌باشد. مضافاً Called Sy]‏ روییسکو اکتیوا به 
نسیت ATPADP‏ حساس است. هرگاه این نست کم باشد (در 
ADP‏ زب تیور سکول نمیکد Jpeg)‏ در 
کمتری از میزان ATP‏ پایین خود را صرف تثبیت کرین می‌کند: با 
تجهب GA Hh‏ رویسکودر SIS‏ لرژی و PELE‏ 
a)‏ دنق را در یک کرپلاست واه به Roce‏ در کل 
age‏ داد تیم a‏ فایت آن نعجب alps yl‏ بو 


تنفس نوری, که بافتوستتز رابت ti ga‏ درگیاهانی که 60 
از طریق سر قبین من MA GA‏ 

هار کدرا رهش ویک ترکیب 0ب یز 
او بیس فا Sony Se ji‏ مد یک PSG‏ 
وه ماوت و gat‏ ابا همان وتا ریز ۱ و۵ یس 
فسقات aS JO‏ ما به جای و00 از 0 بهعنوان سویستای 
نویه هیک (شکل ۱:۴۵ فزورده‌هیواکش نویه یک 
موکول ۳ ففویسات و یک p Ip‏ که MSS‏ 
ماد کش ابیت ون Simrad hl‏ فلت CO‏ 
وس با ات در ایک وش نویه در من که cla‏ و0 


این و :0 بینتراسته رخ میدهد مسیریکهنوسط Sl‏ نویه 


1. Rubisco actvase 


ad‏ کوپلاست نشد تا جایگزین ld‏ مصرف ده به 
صورت گلیسرآلدهید ۳ . فسفات گرد هیچ و000 تبیت شدهای. 
کرویلاست را ترک نمی‌کند. در هنگام ستتزساکاز Tat al‏ 
- فسفات»گرههای فسفات آلیآا می‌کردد(شکل ۱۲-۴۴ بای 
bee‏ این منت ساارزا من فسفتبری یوت همر 
است که به نویه خود بعت تسیل ال کی دهد JOST‏ 
کروپلاست یه سیتوزولمیگرد 


نضور و آنزیم روبیسکواکتیواز cats‏ ,00 را نجریک 
می‌کنند 

آنزیم‌های چرخه کلوین که باعت نتبیت :20 می‌شوند در 
تاریکی سرب فرفالمی‌گردند نبرینباعث حففا ATP‏ تولید 
شده Sub‏ رای ساب وکنش‌های سنتزی Be‏ پوستز sed‏ 
php deel‏ یکی از مکلیسم‌های دخیل در این SPS‏ 
gate Sy‏ زيم چرخه لین به pH‏ یبد به یل ایک 
پرونون‌ها در هنگام تال ختوالکترنی از استا به وس 
oats‏ متقلمی‌ون (شکل ۱۲.۳۷ | DH (0S de‏ 
استرما در روشنایی از bed pH‏ ۷ در تریکیبه فا افایش 
pH Jalil be‏ باعث Gulp‏ فعلیت چند زیم چرخه کلوین 
می‌نودکهآن هم ب ag‏ خو تبیت ably) POO)‏ یش 
ye‏ 

یک 


تن legal‏ به نم تیوردوکسین (TE)‏ نیز BS‏ 
مهمی در کنترل بعضی از آنزیم‌های چرخه کلوین بازی PASS‏ 
تاریکی تبورکسن بای یک پیوند دی سولفدی استه در 
laggy,‏ طریقفرودوکسین از ۴51 4 تکمین 
Jie‏ می‌شوند و باعث bal‏ پیوندهای دی‌سولفیدی می‌شوند: 


PSI 
2 2 

$ SH 

s SH 


سپس نیوردکسین lol beast!‏ پوندهای دی‌سولفیدی چند 
نیم چخه کون باعث فلشدنآه می‌شود در تیک وقتی 
که نیوردوکسین کسید ی‌شود ان مها نیز کسید می‌وندور 
Jd ans‏ میکدد رین اي ماه وضیت یی 
gl Sopa‏ هم به نوی 438 نی حماس استه ماس 
i pat Sil the‏ تیم فلی el‏ 


a eee 


و 
۷ 


۳ وت سس e409‏ 
aie;‏ تس تا eae‏ 


شکل ۱۲.۴۴ eae‏ کرین در توش مال و0 هد ماول Salle‏ ۳ سفات تب یود Bp CWS)‏ 
کین کل میهد دسا لاس رخ میاه a OT at‏ ی پر EA‏ ریسفت در اوه ایک سفات به 
(sl pho J Jie‏ سای ۴ فسات در یل تسا یک سر Vig Pash IOS‏ ویس JER‏ 
می‌نود دو موکل روز ویس فسفات در تک دی‌ا اد سا مصرفمی‌ود. مدای از هید OT‏ دیا شناد 


elas‏ و چیه بل Sop‏ رن رده ضروری است. 


| سم 


۵ شکل ۱۳-۴۵ Cth‏ :0 و تفس نوری.هر وین it ay ey me‏ ویس MSS clad‏ یسک شوع یشون و در 


0 سیر 6 هنک Hy OD;‏ ین :0 شرع منود oie‏ نوی سر 6 در 


Sete ta ah‏ در سوه 


هر ie‏ ۱ وییس EAS‏ ینود 


COp‏ بان وش بای 0 نا مرف مت فرط یی اتسفری)! MEGS‏ توس یک سر 


Re) تشکیل شده در ث تفس‎ NES ید رد مین تیه نیب هرد مواکول‎ lla yl gaye 
دست‎ 60 Ie شده و 08 مد و یک‎ IS lS ip کین رم یک‎ 


فنوستز کندشده و شدیداً تفس نوری آغاز می‌شود و زندگیگا به 
یل تشیت ناکافی :60 به خطر ilps‏ ره نيشکوه 
)و سایرگاهانی که در مناطق گرم و خشک رشد می‌کنند 
یک مسیری 6 زین مشکل فرر میدن از یک مسیردو 
Cas tlre‏ 60 استفهم‌ند که درآ یک Cathe‏ 
۳ ۳ 
:00" بر چرخة کلویننفم tha‏ ین سیر Cae‏ 
نامگذاری شد زیرابه کمک و0ت) [)"] [Wl‏ مشخص شدکه در 
این مسیر اولین مولکول‌های ga yal‏ ساخته شده در فتوستتز به 
جای مولولهای سهکبه‌ای که چرخه I) cag‏ می‌کند 
(سیر (Cs‏ رکیبات چهار کریه مثل اگالواستات و مالات می‌بشد. 
در مسیردو eg‏ سلول دزیر apices‏ سلولهایمروفیل > 
که در مجاورترون‌هی هویی اخل en py thy Sy‏ 
Se‏ آرندی "که بفت آوندی رد بر می‌کبرند وازسطع بای 
Schl‏ سلل‌هایمزوفل در مجاورت آنهستن هدر sabe‏ 
(NTF a JSS)‏ در oS Jaye ingle‏ ون فسفوانول 


1 Photorespration 
3. Bundle sheath cells 


2 CO, - hoarding step 


می‌رد 


با Op‏ آغازمی‌کرده تفس “gay‏ ده می‌نودتنفس نوری 
فرایندی ست که در lity,‏ & می‌دهد Os‏ مصرف می‌کند و 
ریولوز ۱ و ۵ بیس be hind‏ جزثی به و00 یدیل AS.‏ 
clan‏ در شکل ۱۳۵ شا ده شده ات تفس نری رای 
اقتصاد لرژی گیه مضر است: زیر آن ۸7۳ و 62 مصرف می‌کند 
بدون Cad‏ کرین, CO]‏ تولید می‌کند. در وقع, زمالی که ARLE‏ 


gah 6:‏ و :02 بيشتر است.مقدار دی از ,000 تثیت شده 
توسط چرخهکلوین.بهدیل تنفس نوری‌از دست می‌رود. مطلعات 
آخیر تشان می‌دهد که اين واکنش عجیب و اتلافکنده که توسط 
روییسکو SIS‏ می‌گردد معکن است نتیجه تقص DD‏ 
که بهمولکول و00 متصل می‌شود ویب دیل تونیی 60 و9 
در واکتش با حد واسطهای آنزیم ریولوز ۱ و ۵ بیس قسفات اولیه 
یکسان می‌باد که فرآوردههای متفلونی تولید می‌ند. 

تنفس نوری درگیاهانی که در محیعاهای گرم و خشک زندگی 
می‌کنند مشکل‌سازاست زیاآنها dike aly‏ مبلهکننده گاز 
Leland (nti)‏ رغال هن دندز Sages cap‏ 
جوئیریکند. در تیجه سح :60 داخلپرگ به کر از ی 
روبیسکو برلی 600 کاهش می‌یابد. تحت این شرایط سرعت 


0۳ 


شکل ۱۲.۴۶ آناتوم برگ گیاهان Cy‏ ومسیر Cy‏ )2( در ln ler Cy Slab‏ غلاف آوندی سعلح دسته‌های آوندی رای آندهای چوب و 
بکش را فرش Liga pL sid‏ که در مجاور app al ly lab‏ 0 در nce‏ محدود تکیت ep‏ گنه رکب کد و 
gl‏ به وهای BME‏ دی دی نز ند سلیل‌هایغلفآوندی hey ad‏ زیادیمی اش و ap che‏ وت ار یبد 
ساکز از طریق آند آکنیب بقبه قست‌های تاه ملمی‌نود. راهان Cy‏ که فاد BIE Gla phe‏ آوندی ttle‏ جرخ OIE» GE‏ 
in‏ عم تبیت (an al CO)‏ زیم یی در سیر پا فسنولول پروات کروکسبلا ats‏ که باعت جذب 60 و EH‏ 
SEMIS!‏ و وهای موب یود ملی کرکسبلسون مات با سیر حد رسای در DHE sa pb‏ دی SCO‏ می شود که بهچرخ 


دی ite AG‏ می‌باشد. رین Cat‏ :600 حنی در Sle‏ لت 
00 این اس زاجم وشات ید شم Sade‏ 
مزوفیل به ملات bal‏ ی‌شود میس مالات lag‏ یک BE‏ ویژهبه 
ملو‌های gal UME‏ ال ده می‌نود و در آنجا و00 tugs‏ 
کروکساسینآ شده اد چره ینمی شود شک 1۱-4۶۵ 

یل تال 20 از سلول‌های By‏ خلت و20 در 


GS‏ ورد میشد(شکل ۱:۳ ite He‏ کي 


پوت یک موکولسه رنه ge‏ شه از یروت با و20 اد 
واکنش می‌نو ویک he oS?‏ ناوات وید Se‏ 
(شکل ۱۳۶ زیم که ین انش iS SL‏ فسفونول 
پیروات کربرکسبلاز, نام درد و byw‏ در تام یهن EBL, Cy‏ 
می‌شودولی بر لاف رویسکو به و0 حساس tas‏ در i‏ 
یرت تا کزواات ک ATP Jip‏ هدوز مود وان وکنش 


is 0‏ سول و کی 


es 


نماسازی واسته هو عضی از آزی‌هایجرخه لین و 
سایر مکنیسم‌هاباع افزایش canis‏ :00 در تور می‌گردند 
حات حیی bl‏ قش کلیدی در اين تنم درد ماد 
تیم le‏ روسیکو پوس نیم Sty‏ اکتا 
در یهن Cy‏ بخش عم COs‏ 5 توس چرنه وی 
تتیتمی‌شود در ار تفس نوری از دست ine‏ لین اند 
واکنشی است که در سطح پایین CO)‏ و بالای Op‏ توسط 
روسیکو OE‏ می‌گردد و یک واکنش اتلاف کننده است. 
[شکل ۱۳-۴۵[ ملاحله (as‏ 

Cy gals pm |‏ و0 ابا باففنول پروات در able‏ 
SN IS bine‏ ده و تبث می‌گرد سپس موکول 
Wale 5 Je‏ سای De‏ دی Seb oy?‏ 
که 00 sh]‏ شده و در چرخه کالوین سورد استفاده JB‏ 


Jie Sp‏ مشود سرعت تفس نوری در هن 
ew‏ یت این است. 


اگرچه فریندهای 3S‏ فتوستری و cps‏ میتکدایی به 
Je yaad aS os‏ جزات مهم هو دهم ی 
ماد است و نا a‏ کف درد بای Jha‏ چگونه کباکس IV gl‏ 
میتوکندری با استفده از حرکث پروتونی و الکترونی باعث تولید 
نوی محر وی مین ها گرچه انیم ی ای از 
اتصال برای سنتز ATP‏ توسط کمپلکس FoF)‏ امروزه Legace‏ 
py‏ ات ولی ما نمی که چکوه یات کغورماسون 
هر زیر وحد با اتصال چرخه‌ای Py ADP‏ تشکیل ۸7 و 
سرانجام I)‏ شدن ATP‏ جفت شده است.بهعلاوه OV ju‏ زیادی 
he oe‏ دق tna‏ ای موجود در SAE‏ 
ties Sd‏ و کاروبلاستی» که قش صهمی در 


فسفربلاسیون اکسيدانو و فتوستز بازی می‌کند,وجود داد 

gi.‏ که اد شدن سینوکروم و سار روتین‌های 
دیگر از فضای یس غشاییمیتکدریهابه اذل سیتوزول نقش 
bel‏ را در شروعآبویتوزیس بازی میکند افصل NN‏ پرونین‌های 
خاصی از خااده 201-2 که پروتینهای آپوینتیک هستند و 


پروتئین‌های خأصی از کنال‌های بونی موجود در غشای خارجی 
sistem‏ دراین راید نقش دن ارات ge‏ تلم لژ و 
pig ne‏ هنز یاه GS‏ دار لژ درک نشده اس 


سلل‌هایغلافآوندیگیاهان ار hele‏ اتمسفری Pe‏ 
خواهد شد. سلول‌های غلاف آوندی هم‌چنین بدلیل نداشتن ۳51و 
Spl‏ نها جران جرخهای الکتونی توسط PSH‏ انعاممینود و 
این و0 تولید تمی‌شود غیرمعمول هستند غلظت بالای :00و 
غلفلت gl‏ و0 در سلول‌های غلاف آوندی به تبیت :0 نوسط 
رویسکوو تلد ۲ سفولیسرات کمک Sp‏ و مصرف ریبولوز او 
۵ یس فسفات را در تفس نوری مهار میک 

de‏ این غلظت بای و درانسفر به تفس نوری در 
سلول‌های مزوفیل گياهان :67 کمک می‌کند pee)‏ ۲ در شکل 
۵ )و در نتبجه Oe Lair‏ درصد از کرن تثبیت شده توسط 
روبیسکو ممکن لست به 610 تبدبل شود گیاهان PCy‏ 
کسبو00) موجود به گیاهان Ca‏ تفوق درد زا آزیم فسفوائول 
پیروات LaF Cy SS‏ بیشتری نسبت به ریسکو چرخه 
کین به و2 درد با وجوداین در رید clasp‏ )یک ATP‏ 
مصرف می‌شود در تود سفولولپیوت از یروت بناولین 
کارایی کی تلد داز p ATP NADPH‏ یهانپ نسیتبه 
گیاهان Ca‏ که تن در چرخه کالوین CO) cad‏ انجام می‌دهند. 
logy cal Fo‏ سرعت خالص فتوستز دیهان FAC‏ 
ذرت یانیشکر دو اه بر سرعت agin nad ie Ch Gals‏ 
جو می‌باشد که به دبل حذف تلفات ناشی از نتفس نوری می‌باشد. 

از دو رکب کروهیدرانیتویدشده در فتوست, نشسته در 
Jig le‏ یهن و و لول‌هایغلف Jah oh‏ 
ley‏ دراين acs jail dp‏ لیکولی fed‏ 
می‌شودو SoS la Joye sNADH ATP‏ تشکیل می‌شود. 
la lye‏ کوچک به ctr‏ واهدهای سازده در نت اسیلهای 
sel‏ بیدا و سب ype tpl‏ تفه Nb‏ می‌گیرند 
ساکرز بر خلاف شاسته از سلولهای فتوسنتزی به خرچ Sas‏ 
می‌شود و به کل قسمتهای یاه متقل می‌شود 


ابولیسم CO>‏ در هنگام فتوسنتز 

YS Op pm‏ و۲0 طی یک سری WES‏ که در 
استرایکرولاست رخ میهد به وهای آلی 8s‏ 
شده وت می‌گردد وکش ول شوسط Sty‏ 
می‌شود و ریب oe SS‏ ار از سر 
anal‏ ۳- فسفات تولیدشده در چرخه به سیتوزول منتفل 
شده و SS) agp as pow‏ ۱۲-۴۶ ( ملاحله 


با کرد هش شدت لورت 9 big of‏ هه Seay‏ 
jal 6‏ رید cla‏ ۸:2( و po p Op‏ نم ai‏ 
اف spat‏ کن؟ جر 
la Sy Sa a‏ بر وی ۸0 وه 
شدندبعد از مدتی اضافه کردن دی‌نیتروفول باعت افزایش 
لورسانس BCECF‏ گردید. در مقابل اشافه کردن پلینومایسین 
یکی اجاد کرد ان یاه‌ pul‏ نید 


۱ S60 «ODO 


دس 
ث) راد بیش ba‏ غساهایداخلی میوکنری art‏ 
قهوهای انجام شود جه BUST‏ می‌افتاد بخ خود را تضیر eS‏ 


تلد ROS‏ سمی در کلروبلاست بعث ld‏ شدن ژن‌های 
hein‏ در هسته می‌گد. تعین Sle‏ این 
مسیرهای انقال یام باعث ایجاد نگرش‌های عمیق در علت وجود 
چین سیهای تلم می‌گرد. هر جقدرکه ما کایسم دقیل 
dd‏ مخصواًعملکر ویسکووتنظیمآن ابقر 
خواهیم بوداین نگرش‌ها را در هیود بازده محصول به کار بگیريم و 
موادغنییفراوان و ارژن بای همکان تأمن کنیم. 


,$4 تحلیل داده‌ها 


شیب پروتنی را م‌تول با رنگ‌های فلورسنت که شدت نشر 
نها با یر ]تفر م‌کد تمین کرد یکی از رنک PSO‏ 
ناه ری شیب عرش gelatin ste‏ تاه 
ing oe IB‏ ۳ ۷-یس .(-کروکسی PIRI‏ 
کربوکسی فلورسین yo BCECE)‏ که ترکیب محلول در بو 
غیرقابل عبور از غشامیباشد.تأیر pH‏ بر قدت نشر UBCECF‏ 
طول موج تهییجی ۵۰۵1:0در شکل نشان داده شده است. در یک 
dylan‏ حوی ان ترکیب sy asad‏ 
از مخلوط کردن غشای bb‏ میتوکندری با 136۶۳ بدست 
مد مدا a iy A‏ مدا وس ak‏ نکیل ay id‏ 
ساتروز > آوری شه ور معط غقلرمت حل گرد 

۸ 0۳ ۱1۸ 0 1 حوی‎ gly کین وزیکول‌هادر‎ gia 
شدشدتفلورشت 362617 درآ به تریح اهش‎ a6 و و0‎ 


تعویر لکترونی نگ 


ی تاه وی شه به سمت آها هدفگرفه داد غاهای 


Se‏ آهوپلاسی خن بروتی‌هایترشحی و وهای 
رای che‏ لول gat‏ دا داد د, 

Shoe‏ مغیل در تلس به طرف اجا مخلی از توکدری هم چون 
مازیکس, فشاءدخلی و فضایبن مشاب رال igre‏ 


موسوم بده وود بسیر مفونی هستند. لین رود شامل 
به سمت غشاء یک اندامک درون سلولی 


هدقییی یک پر 
ود و alge‏ در om‏ رید ترجمه یا بلقصلهپس از eS‏ 
yy Fe‏ صورتگیر در مود رای غنایی هقی 
بروتئن نجر به ورو بروتنبه دوب edad‏ غشء میشود در 
خی که در مود پوینهای محلول lp‏ هیلیمنجربه 
lee‏ کل Gain‏ بین غشاءبهمحيط یی BD‏ مکی 
می‌شود 

پروتین‌ها اي رآمند کلی به شبکههای آنوپلاسمی 
(ER)‏ میتکنری, کروپلات‌ها پا کسیزو‌ه و هسته هایت 
می‌شوند (تکل QT‏ 

cee?‏ روش مسول تقسیم و non JUS‏ به عنوان 


|. Protein targeting 2 Protein sorting 


فصل 
۱ 


حرکت پروتئین‌هابه غشاءها 
واندامک‌ها 


دئوس مطالب 
AN‏ انا clay‏ ترشحی از ole‏ عشای شبکه 


آندوپاسسی 

IY‏ ورودپروتین‌هابه 
۳ -تفیر تا خوردن و کنترلکینیت پروتین در 
۴ - ارسالپروتین‌ها به توکندری‌ها و کلروپلاستها 
| ۱۳۵- ارسال پروتئین‌های پراکسیزوم 

| ۱۳۶ اقال بهدخل و خارج از هسته 


شبکه آندپلاسی 


۱ نوع ویک سلول مخمر تا 
نوع پروتین مختلف داد قدر زیادی از اين پروتین‌ها توسط 


یک سول bia‏ 


ate alsin‏ توید شده و خیلی از ها در سیوزول 
lle‏ حدود Eph gad‏ روتین‌هی تلد شده در یک سلول 
به یک آندامک خاص درون سلول ی به سلح سلول ارسال می‌شوند. 
بای ما خی از پروتیهای کیره هورمونها وهای 
ال دب sgl ld‏ شون gb‏ نها 
مخول درآ ثل 0۱۸ و RNA‏ اه باب ست هسته 
بروندوجزیمثریکس خر سول به هرا زیمهای هش ند 
ومولکل‌های soz‏ پم دهنده el in)‏ جهت ترشع 
از Ca ty Joe‏ سطح هدایت شوند. Slay Ah lage‏ 
دیگر تلد شدهتوسط یک سل بید در موقعبت ore Mo‏ خود 
قار رد اند a esl‏ ند 

تحویل پروتن‌های تازه سنتز شده به مفاصد مناسب 
سلرلی, مسولاً به هدذیای پروتین !]با انتل پروتبن! 


f/\a 


سای 


wh‏ شکل ۱۳-۱ مروری بر مسیرهای اسلی Si‏ پروت 
سیتزول Mana‏ می‌شوند. ne) Cah‏ غیرترشحی): نت بروتین‌ها در یب ag) So Bae I‏ در ایآ کل می‌شود 
J (0 shy]‏ پوتن‌های S‏ وی جهتدهند اند در سول رهاشده و دنا ند aby)‏ @( پرون‌هیی با ول همندهنده خاص یک 
aS‏ دنا به JB‏ یتوزول رها می‌شوند doy)‏ 69 اعد اد تکنری‌ه کلروپلاس‌ها:پرکسیزو‌ها با همه م‌وند رال 0-8 
ED yt soy‏ موز LE‏ خرجی و اخلی عبر ی‌کند اب تنب ور مازکس بافضای یی Mie‏ 

bo‏ مرح Jl sae‏ د یازا یگ pg pe Sali!‏ وهای هستهای از سا ال مهد 
pie OS‏ چپ سیر Soy‏ ریوزو‌هایسنزکندةپروتین‌هایجدید در بر نرشحی توسط یک ER J Ip‏ سمت شبکه 
esd‏ خشن هدایت می‌نوند [صورتی؛مراال © و 469 داز تمیل ترجمه در نبکهآندوبلاسمی, این gy‏ می‌توانندتومط وزیکول‌های 
Baad cae an‏ ری حرکتکنند da)‏ 160 انالات دیگربروئیها | به فش ula‏ باب لیزوزو‌ها تحولمی‌دهد Oa Jobe)‏ و 
(OP‏ یی که در زر مجموعه یر ety‏ ار O dole) rhe‏ و (6) در فصل ۴ conse‏ راد 


در بوکاریو‌ها yA‏ 00۱1۸هایرمزدهیشده در ad‏ درریزوم‌ای 


اکت هستهای ور و 


۱ ۱ ۱ ۱ stay 
تمل یتح ند از‎ hale Be edly شبکه لاس‎ pay سیر ترش( خن منود ان‎ 


سول پروتین‌هایموجود در ون «ستگا گزی و لیوا و 
nay‏ کل در Le‏ ان مها Aad‏ ای نز 


1. Secretory pathway 


شرع م‌شود؛ رن sal‏ پوئنهای که پژیورودبه سیر 
ترتحی در نظرگرفه می‌شونه بت به سمت فشاه شبکه 
آندوپلاسی جهتگیری ihe‏ این پروتین‌ها نه نها شامل 
یروتیزهای محول و غضایی می‌نوند که در خود شبکه 


»۶ ] شناسی سلولی و ملکولی 1۹ 


سولیوجود داد pod‏ الم هم نون یلاعت بای 
ورد پروتینبه بک انامک خاص در تولی اسیدین‌ی آن 
oy‏ رمزدهیمی‌شود tobe le Jy Vd)‏ اسبدآمنه‌ای و 
عمومبا نان ogy ests sg‏ [شکل AAA‏ 
تلی‌ها را هم چین lags‏ هدف بابی Se‏ پپتدهای 
میکنلی نیز alg‏ هر ندامک مجموع‌ای از کیرده‌های 
پروتینی رین دوع خاسی از Je aly‏ 
متصل می‌شوند. اطلاعات رمز شده در نوالی سیگالی بافث 
اختصاصی شدن جهتگیری پروتتن می‌شود. وقتی ost‏ دای 
تالی سیگذال با گیرنده خود میانکنش می‌دهد, زنجیرهبروینی به 
توص کال ات یر کل ده وه رون اجره می‌دهد از 
Gl‏ دو aS ye aN‏ تال Sea gy tio‏ امک 
بدون کشت دوارهبه یتوزل, ce 2 yaa‏ شین اتقال با 
یک واکش ارژیزا مل هیدرولز ATP‏ صورت می‌گرد برغ 
پروتین‌هابعًبه ای کوچکتر در یک نامک lege Neal‏ 
این تال به Jee lay‏ و یرای پر" 
ولسته است. در نهایت, اغلب By‏ انتقل از غشاءانحام گرفت, 
تلی‌های سیک توسط thy bay‏ رون BS wh‏ 
می‌شوند 

برای هر یک از ally‏ جهت‌گیری پروتئینی مورد بحث در این 
فسل, ما he ee‏ سول اماس هستیم: 

ماهیت lie ht‏ چیست و جه چیزی آن را از دیگر 
Sap ne Sle hy‏ 

taba‏ تولی سیگال چیست! 

SLT‏ کال lash‏ که به gy‏ امکن عبور از فاءدو 
a‏ را می‌دهد. چگونه است؟ به ویژهاين که NLL‏ کانال به ندازهای 
ریک است که فقطپروتین در LID‏ شده ون [SBE‏ 


متولدازآن Botanists aly Jape‏ 
همراهی Sule‏ 
Sy cet‏ عت ال He jas‏ ینود Sang‏ 
در قسمت اول ان فصل, جهتگیری بروتین به شبکه 
aad‏ مردبحث فا م‌کرد ان فسمت ال تبرت پس 
از ترجمه‌ای بوده ووقتی پروتئین‌ها ورد مسیر ترشحی می‌شوند روی 
ها صورت ae‏ سپس ما در موردجهتگیری logy‏ 


1+ Signal sequence 
2. Uptake-tergeting sequence 
3- Translocation canal 


می‌باشن. جمهت‌گیری به شبکه اندوپلاسمی yas‏ شامل 
پروتین‌های در حال title jie‏ وقتی این پروتین‌هااز غشای 
شبکه آندوپلاسمی جابه‌جا می‌شونه آنها توسط کاتایزورهای 
تااهنده پروتين مرجود در لومن شبکه ندپلاسمی به 
کوننورماسیون طبیعی خود در می‌آیند این روندبه دقت تحت نظارت 
قرار می‌گیردوفقط بید از تکمیل تا خوردکی و ساخت بروتینهابه 
آنها اجازه ab‏ م‌شود از شبکه ند 
Sls‏ متقل شون.بوین‌هاهمچنین بعد J‏ به شبکه 


سمی خارج شدهوبهدیگر 


آندوپلاسمی؛ با روش‌های متفانی فیدر مییند. این 
whe‏ شام اف gad‏ گروههای chang‏ ابر شدن 
ساختار پروتینی Sen, JSS Aa‏ دی‌سولفیدی,وبرش‌های 
gs‏ که مق Ele‏ 
کلزی sid‏ ی سح ملول است, در pe‏ مس ترشحیبهوسیله 
عمل Saf Sind Sci‏ منقلمی‌وند ان وزکلهایکوچک 
از غشاء یک اندامک جونه زنه و سیس به غشاء نامک دیگر جوش 
می‌خورند JSS)‏ ۱۳۸ ما در مود انتال پروین‌ها توسط 
Jad 9 seg‏ بدبحث خراهم کرد زب ان eae‏ 
gag‏ فاحتی با حهتگیری پرتیها a‏ نا دمک‌های 
درون یداد 

در ان فصل: ما مطلم می‌کيم که aang he‏ سمت 
gels‏ درون ash‏ جهگیری که دیآ به شا 
آندامک ملحق شده و یا به سمت درون Sali‏ حرکت می‌کنند. در 
خصوصیت اين نید ota Ji‏ مهم و مورد سول لستد 
See‏ رون نها همست یک gab i‏ هداتمیشودو 
این که چکونهموکلهای نس زک thn‏ دون به هم 
و نخرب aN pee‏ مان نها و مولکول‌های 
کوچک, از ین غشء bade‏ می‌شون. با ستفاه از روش‌های 
خالس‌سازی ae leet‏ همه جداساژی ژننیکی جهش 
lac‏ قر به نام ما خاص bab J‏ تن = 
abc;‏ موی te bal‏ یدیا یی کرد که 
ری لبون غاهایمخلف hls J‏ لام اهب 
ople‏ خی از sl as‏ اصلی در سول Spl alba‏ 
پروشین خالس وار شده در ted MY‏ مسنوعیبازمازی 
what‏ چنن سیسترهای آزمایشگاهیرمیتوان به ee‏ 
نمود 

این مطلمات نشان wb‏ علی‌رغم برخی تغیراته مکانیسم 
ای ly Sete‏ ال ie aS yy‏ درون 


پروتولیزیاختسامی. A‏ پر 


Pt | نامکه‎ eld a حرکت پروتین‌ها‎ - ۱۳ ad 0 


ترشحی را دریافت م‌کند به عنوان شبکه آندویلاسمی خشن 
شتاخه می‌شو ی کم یدیا cary‏ واه انظر 
ظاهری از غشاهای دیگر شبکه آندبلاسمی متفاوت می‌باشد SSS)‏ 
MT‏ وقیملولهاهوموزنیه یرد شبکه iil‏ خشن 
به وزیکل‌های بسته و کوچکی به نام میکروزیم‌های خسن 
می‌شکند که چهت نها با جهتگیریموجود در سول سالم He‏ 
است [ریوزوها در sen GB‏ آمیش‌هایموجود در شکل 
۱۳۳(که دنا یکروزو‌ه از JUL ae‏ ند پالسی lad‏ 
bad‏ روتر (aloud ip‏ نشانمی‌دهد این که پروتین‌های 
ترشحی در روز‌های متمل به alae‏ میوزوی غشاء شبکه 
آندوپلاسمی سنتر می‌شوند اما بلی‌پتبدهای نولید شده این 
pss‏ هلو وزکو‌ایشبکه emt‏ ورد می‌شون. 
gla ule‏ مشاه این ان سول درذهن SS. ul‏ چگونه 
بلی‌پپتیدها در مدت کوتاهی پس از شروع سنتزه به عنوان 
تین‌های نرشحی شناخنه نده و SON cc sigh‏ بروتین 
نوظهورترشحی» از غشاء بکه آوپلاسمی عبورمی‌کند 


توالیسیکنلی آگریز در انتهای ۷ پروتنیننوظهور ترشعی 
رابه سمت شیکه آندوپلاسمی جهتدهی AT‏ 


دار Se Egy‏ پروشین‌های نرشحی در abl lainey‏ 
میتوزول یک تولی یگلیشبکه ندوپلاسمی Ve‏ اسید 
sl‏ در رون تاه سنتزشده رموزوم یه سمت Ss ASE‏ 
آدوپلاسی Sp cae‏ تال a‏ درل سنزز مان 
JETER LE‏ می‌شود (شکل AEN‏ جب) Ip‏ سیگالی 818 در 
اتهای ری وا شه لین بخی از رون Fie Cel‏ 
می‌شود. hosing Ul aly‏ ترشحی مخخلف همگی 
دای چند til al‏ با سار مستیت بسوده و 
درمجاورت یک دنله ۱۲بتییأبگریز (ca)‏ 5 دزن اما این 
ANS‏ جهات oS‏ ناکت کمی shh‏ در آغلب بروتین‌های 
Ses pos‏ هنکامیکهپوتتن در mines‏ در حال 
gd gb‏ است. از آن ph oan‏ رین تولی‌های سیگال 
agen» Vg‏ هدر سول مشاهده ینود 
هسته )36 J help‏ شبکه آندویلاسی بای 
Slee‏ نها ضروری است. بای Je‏ حذف هر DADS‏ 
مدای ی تولی یی با ورن هی مه 


1 Rough مه‎ 


میتوکنری‌ه کرولاست‌ها و را کسیزوها حث pls‏ کرد در 
cle‏ مردانقل پوتین‌ها Boa‏ و OE‏ هسته از طریق 
dike‏ هستهای صحبت خواهیم کرد 


]تال پروتلین‌های ترشحی از She Ole‏ شبکه 
آندوپلاسی 

همه سلول‌های Sp Me‏ برای سنتز و انتفال بروتلین‌های 
255 شده و بوتین‌هایی که در فضای al‏ لومن Ses NL‏ 
آدپلاسمی لزی و یوزوها بقی مان ایک مسر تفه 
JS) ashe‏ ۱۳۰۱ چب) برای سهولت یت ما مجموع این 
yy‏ را پروئن‌هی نرشعی می‌امیم. مایم at‏ 
ترشحی شا سه مرلهاست: نت gg‏ تال از دخل 
غشاء شبکه آندوپلاسمی ۲. تاخوردن و pai‏ پروتین‌ها در Bb‏ 
gu)‏ شبکهآدپلاسمی و نت بروتین‌هابه گژی لیزوزم وا 
سعلح سلول از Gob‏ جوانهزنی Se s‏ خوردن وزیکول‌ها, در لو 
قسمت ول این فصل چکونگی هدفیابیپرویهای ترشحی به 
شبکه آلدوپلاسمی و این که چگونه برخی پروتئینها می‌تواند به 
ae etl Ss oa‏ واد شود وحن فا Se‏ زین 
JS‏ نظرمکانیمی مشابه هدفیلبی پروتی‌ها به دیگر 
آندانک‌های مورد بحث در yl‏ فصل می‌باشد. هم چنین در قسمت. 
۲۳ چگونگی تا خودنو 
آندولاسمی مور ANS ohn Jig‏ تال Mois‏ نز در 
این قسمت بررسی می‌نود 

علی‌رغم اين که همه سلول‌ها بروتین‌های مختلفی را نرشج 
می‌کنند(ملاً وهای مترکس MIL YS‏ مشخصی 
از Ib) he cl‏ وهای خاس:تخصعی 
Jey sal‏ سلولهای آسینی نکاس pia‏ یدیا 
چندن زیم هضمی را تلد نها از طریقمجاریبه رده ترشع 
می‌کنند چون gpl‏ سلول‌ها & le‏ زیادی حاوی lo Salil‏ مسیر 
pla) poy‏ تک ندپلاسمی و لزی) هنز لها در dallas‏ 
این مسر سفده‌های shee obj‏ 

ترئیب وقایس که بلاقاصله بس از سنتزپرتتین‌های ترشحی 
صووت یبرد اولین رب آمیش‌های نشاناکردن sane‏ 
سلو‌های میتی کاس مشخص گردی. در alate ons‏ 
اسیدها‌آینه انار شده ماد رادیو نیو در ساخا روتینهای 
ae‏ شده در ریوزمهایمتصل به سطح شبکه آنییلاسمی ورد 
می‌نون. بخشی از نبکهانلوپلاسمی که پروشین‌های ورری مسیر 


paging I‏ حن ورد فیک 


ts |]‏ سول و بای 


۸ شکل ۱۳-۳ lage‏ ترشحی ورد شبکه آندپلاسی 
می‌شوند.آزمایش‌های نشلدار گردن, مشخص گرد که پروتئنهای 
ترشحی در مد اه پس اتود درون شبکه I Mat‏ 
Se‏ لها ری مدت کوهی در ماوت یداه انار 
شده رواک رگن وهای هت شه نار شون 
میس Le‏ هعشا ES LN‏ ویک etl‏ 
HO‏ سوت te So Sasa‏ کوزومخد یود به 
yy Sie ae lagi 209 JD‏ چالی یشتری تسیت به 
Fpl Huse yc lS SLE‏ تیب 
rine ad) 96 je‏ لیس شده apie‏ 
غاب تین با وناز ار مین پروتیهای رت نار 
ha pi Se ls‏ وی توا ity,‏ میشوند که سد 
ee eg‏ مکرووم در ابا توس ترا ترجت تخر شده 
ath‏ ان باه نان میهد ok laggy‏ ساخه شده در رون 
میکرزو‌ه که ed Ke fe‏ خشن یبا هستد 


۵ شکل ۱۳۲ ساختار شبکه آندوپلاسمی خشن. Sy Ser (a)‏ 
رویز asi‏ ممل به بکه دای خشن در لها 
lh el‏ يت پوتیهای ول شد توس ان ey‏ وله 
they‏ وهای ae‏ ها شحو IS‏ ده می ود دک 
ریزو 0 Masa yeaa oo) ak‏ این 
دیزو‌های زا Soe Sais ding‏ وهای رترشحی 
اتید A‏ (0) تصور نیک ستز ون در شک باس 
تج کدروزو‌هایمتملبه pipe Hl yl‏ یکسان هستند 
وهای ge Je‏ وین وی Ba Dy‏ که 
آندوپلاسمی, به شبکه آندوپلاسمی متصل می‌شوند. 


ها و انامکه e‏ 


Sp -۱۳ فصل‎ 


هسته تولی سیگنالی ER‏ محل اتصالی را شکل می‌دهد که thy‏ 
ule‏ بینتولی‌های سیکنلی با مانن مستول یی 
پروتین ed tb a‏ آدوپلاسمی؛ ضروری است. 

مطلعات یی با اسفاده از سنتز پرونتین در JOS‏ 
سلول. Mey MRNA‏ رون ترشحی. و میکوزوم‌هایی 
که ریوزم‌اشان کده شده عمکرد و سرنونت تولی‌های 
سیگالی را روشن می‌ساد. آزمایشات (al pl‏ سیستم 
عشخص کرد پروئین ترشحی به میکروزوها ورد شده ‏ فقط زمائی 
lp‏ سیکنلیخو راز دست می«هد که gy Sw‏ در طول ستز 
پروتئین حضور داشته يشند. اگر میکروزومهابعد از تکمیل سنتز 


apy Seed yl سس اضفه نود هیچ‎ way 

صورت نمی‌گید [شکل (NF‏ 
تعین مرح قبق حضور یکرزم‌هادر 
حین سنتر روتلنانجام شد که درآنمرحهمبکروزمها La‏ ید 
حضور داشته باشند تا انتقال صورت گبرد. در این آزمابشات, 
میکروزو‌ها بهمخلوط در حالوکتش رزمان‌هایمحتلف دز 
شروع سنتز پروتین اضافه شدند. این آز 
میکرزو‌ها یش از تال حدد یدنه لبون Fab‏ 
ays abl‏ تاجای‌گیریپوئین ترشحی در لو whe rind‏ 
کامل انجام شود.دراین نقطه حدود ۴۰ اسیدآمینه patel‏ از ریوزوم 
یرون آمده و Jol‏ تولی سیگالی ey in Sat ga‏ می‌شود و 
حدود ۳۰ اسیدآمینه دیگر 0 JUS‏ ریبوزو قرار ss‏ (شکل ۴۲۶ 
بایان اتال الب laggy‏ نرتحی به نبکه آدولاسسی 
وقتی شروع می‌شود که پرولین جدید در حال سنتز هنوزبهریبوزوم 
متصل است.به ین Sain)‏ همزمانباترجمه! گفتهمیشود 


آزمایشات بعدی بای 


انتقال همزمان با ترجمه نوسط دو بروتلین‌هیدرولیزکننده = 
GTP‏ آغاز بی‌نود. 

چون پروئن‌های ترشحی با شارکت غشاء شبکهآندوپلاسمی 
هدر هی غشاءسللیدیکر) سنتز می‌شوند ویک مکانسم 
تشخیص توالی سیگنلی بایستی پروتین‌های ترشحی را به غشاء 
شبکه ندوپلاسمیهنایت نمی دوجو ll‏ این دفیلی ذره 
تشخیص . سیگنال MSRP)‏ و گیرنده آن هستند که در شاء 
شبکه آنولاسمی قرار دوند. SRP‏ یک ذره رسونلوروتلن 


۳ translocation 
2. Signal Rezognition Panicle 


a 


۵ شکل تجربی ۱۳۰۴ انتقال و ترجمه به صورت همزمان ype‏ 
jb cL aac‏ سلول ots‏ کرد که تال Saar‏ 
ترشحی با ترجمه جفت شده است. jag‏ میکروزوم‌ها با 5۳07۸ که 
بونهای * "۷/۵ را م‌گبند باعت رها cad‏ ریوزوم‌ه از مکرورو‌ها 
شده وب a goal‏ تسکرزو‌هایبدین psi‏ که همان شا 
pedal SS‏ ست جداکنم (شکل Fe VE‏ در میستم خارج از 
سلول حاریریبوزوم‌های OTP ATP nt RNA Ji‏ و آنزیم‌های 
سیتزلی که sin MRNA‏ مي‌کنه صورت are he‏ 
my?‏ میکروز‌هاست apie‏ )ام AM‏ 
وزیول ite‏ ده وتوالی سیلیخود jb‏ دستمی‌دهد که در ول 


(b) se po میکوز‌انیر‎ tan ستز‎ 


can a jh‏ آیکریز وسیله چهش میتولد باعث اختلال در 
tay Slee‏ | پرتی که به عون تولی سیگال است گرد در 
نتیجه.پروتئین نفییریفنه در سبتوزرل Sb‏ مانه و قادر نیست از 
ERLE Geb‏ ورد وین شود با استفاده از تکیک‌های DNA‏ 
نونکیب» سجققین به بروتین‌های سیتوزلی تولی‌های 
اسیدأمی‌ای در نها GL N‏ کرد گر Gli Gy‏ شده یه 
al‏ ماسب طرل و ریز باند این Spiny‏ دستکاری شدد 
pie‏ به وین ER‏ مق می‌نود ین دنله یز در 


Bde سلوی‎ ons 


pr jo ۱۳۸۵ se 
باکترایی‎ PM بروتین‎ (2) (SRP) سیگنال‎ 
Ian هومووک بوتین ۳54 است که به وهای‎ 
۴ سح مین ای در‎ J سمل میشود.‎ ER 
Ag Sp نان می‌هد این مین دای شکاف‎ 
که در آن اسیدهای‌آمنهآبگریزقرر میگبرن.زنجیره‎ 
با تولیهای سینال‎ eels جانی ان‎ 
متصل شده به‎ OTP ساخار‎ fb) ange مکش‎ 
Gals زیر‎ alse et) FISY روتتن‌های‎ 
چگونه مکش‎ ange نان‎ ۳۸ (SRP کین‎ 
کترل‎ GTP تال و هیدرویز‎ blastn بن این‎ 
می‌شود. 9 ۴۷ هر دومی‌تواندبه یک مولول‎ 
همیگر‎ APY هرگاه 2 و‎ goat Je OTP 
Pow متصل شده در‎ OTP اند د مواکول‎ Jul 


هریز دو ولکرل OTP‏ متصل شده؛ میکد. 
paste GDP ay GTP phn‏ ایا نموه و 


el‏ می‌شود زیر احدهای a‏ هم چا شوند 


IN شکاف مشابهی بوده و با سیگنل‌های انتهای‎ hb نیز‎ PSH 
روین ترشحی میانکنش داد وبه‌طور انتخاییآها | به‎ jp Al 
می‌کندبقه بی‌بتدها در‎ Calin سمت غشاءشبکهآندپلاسمی‎ 
به لو‎ ating JEST با ریوزوممینکنش دا وی بای‎ SRP 
کمیلکس زنجیرهبلی‌تیدی نزه‎ SRP aye مورد نیز‎ ER 
ER ستزشده- ریوزوم | اتصل به گینده 5 به غشاء‎ 
ساخته شده‎ sol دزیر‎ JER ALS رین گیرنه در‎ dee 
(f) و یک زیر واحد کوجک‌نر بنا‎ )01( lil است: یک زیر واحد‎ 
زتجیره أزه سنتز شده | ریوزوم با‎ | SRP ميانکش کمپپکس‎ 
گرد 511۴ وقتیقدرت می‌گیردکه زر واحد 754 از 5108 وزیر‎ 
متصل شوند.‎ GTP به‎ SRP از گرنده‎ )0( ll واحد‎ 

ساخار مشابهبه زیر واحد 954 از SRP‏ (۳0۵) وزرواحد ‏ 
گیرنده (FISY) SRP‏ از رکو باکتری Thermus aquatiqus‏ 
نوی در سود که Sp OF‏ تال و هدوز GTP‏ 
می‌نود ال و جداماژی این sate‏ ريش برد اه داد 
شکل gas ۱۳۸ b‏ می‌دهد که (۴8 و دا هر pls‏ به یک 


Fim 
(SRP! PSS 


yn) 


سیوزوی است یه صورت وقتبه نولی DER le‏ رثن 
جدید و Sie ly‏ ریوزومی متصل شده و کملکس بزرگی | 
تشکیل می‌دهد؛ سپس lil SRP‏ به رده SRP‏ در غشاء 
ER‏ کمپاکس پروتتن ‏ ریوزوم رابه سمت غشاء شبکه 
آندوپلاسمی هدایت می‌کند. ۹08 ازشش پیپپیدجداگانه ساخته 
شدهکه به یک RNA‏ ۴۰۰ نوکللونیدی متصل می‌شوند RNA‏ 
به Somes alge‏ برای این شش زبرواحد عمل می‌کند. یکی از 
پرونئین‌های SRP‏ (۳54) از sb‏ شیمیابی می‌وند با توالی 
سینلی 23 تال a ay‏ انم نان می‌هدین وین 
خاص در زیر واحدی است که بهتولی سیگالی در پروتئین جدید 
متصل می‌تود glial‏ از ۳54 Lo‏ دنبای از sagt‏ 
آبگریز وه وبا پروتینبکتریاییبه نام 10 Sen‏ است که 
عملکردی PSA alte‏ در ال برون از شاه سیتلاسمی 
سلول‌هایبکتری داد JL‏ رای یک شکاف yoy‏ سل 
داخلی این شکاف با زنجیره ile‏ اسیدهای‌آمینهآگریز به هم 
متصل شده است [شکل (da‏ عقیه رین اس که pS dob‏ 


se‏ و 


Wa 19‏ رت وتا اک : 


go ۸‏ ۱۳۵ ال هممان با برجم مرح 6 و SSO‏ نوی یال HER‏ ریزو ین زد بر شخیس سیکال 
(SRP)‏ متصل می‌شود. SRP +O doy‏ کمپلکس ریوزوم sets seh!‏ | بهگرنده 508 در نشاء ER‏ تحویل ans ye‏ ین مینکنش با پوند 
GTP‏ به 510۴و کرد آنمحتم م‌ود.مرحه pre ETO‏ ید دید به سکن She‏ شدن این کل ال 3 رد ول 
A le‏ دی she‏ ود ال ستر یه en‏ مشود هم 586 وم رده SRP‏ مگب از سکن جا شند GTP y‏ 
متمل راهیدولیزکدد سپس el‏ شرع بای ار کرد زنجیره دی pos Se‏ رل دجلی که زنب لیب لول مشود این 
کال ناسون به سمت ون شبکه oad‏ بر ped a‏ یکی تسا سل بدا gti‏ سعت مه یرد له 
به لت ترحه MRNA‏ ب سمت al‏ یره دی ob‏ یشب ون یووم سکن oe jp Jb odie Lat‏ 
Cane esha‏ لین ER‏ میرود ip‏ @ و 0 وی ترمه کامل شده yy‏ رهش و رون به ال من شیک geil‏ ده 


به سیوزول برگشته و هر 9 SPR)‏ و گیرندش) jl ol‏ دور 
دیگری از مانکنش بینریوزو‌های ihe‏ روزئینهای جدید 
ty‏ و غشاه که آدوپلاسی lpi‏ 

در سستم ترجمه خارج سلولی که قلأً شرح pad eld‏ غاب 
میکررو‌ه؛حضور eel SRP‏ آهسته طویل شدن پروتین 
ترشحی شده و در نهابت از JS ogy fe‏ جاگیری می‌شود 
(ITF JS)‏ این بافت‌ها بیان می‌کند میلکنش SRP‏ با زنجیره 
اه سنتز octane‏ ترشحی و با ریوزمهایآزاد مان از طویل‌تر 
شدن زنجره تاه ستر شده گرد ها مدز ان که کبلکس 
ops SRP‏ تاره ju‏ شده/ریوزومبه گنه SRP‏ در ASE‏ 


1. Psedo-symmetrical heterodimer 


or 28 code راون‎ atin و‎ 


2 بت‎ ibe 


مولکول ساده OTP‏ متصل شده و یک هترودبمرمتقار ناذا 
تشکیل می‌دهند هر داز زیر واحدها بهنهایی دای یک جیگ 
Jad‏ بای میرولز OTP‏ هستند. سا وقتیدو پروتین کنر 
J SS‏ می‌گیرن در جایگا ال کامل | تشکیلمی‌دهند که 
قادر است هر دو مولکول OTP‏ متصل شده را هیدرولیز تاد 
شکل ۱۳۶ خلاسهای از انستههای ما در مورد ستتز 
پروتین‌های ترشحی ونقش 5 وگیرنده آن sil Sule‏ است, 
cil JLSIGTP ida‏ در جدا شین 581۳و گیرنده SRP‏ 
نقش دنه و So‏ هنز شناخته ده نیست. تال pe‏ 
اه ست شده وریوزومهمحلی که در ae bl‏ رون به 
داخل pul sly ER‏ شود نز م‌کن مدز SRP ysl‏ 
GDP ps oo Sasa loys‏ متصل را رها م‌کند. SRP‏ 


۸ شکل تجربی ۱۳۸ ساختار کمپلکس 50061 JBL gly‏ 
Jp Sec‏ شده در ترجت از آرکی‌باتری ۱/0005 )4 
Seale‏ 5۵01 هم مه یو iy a‏ 
تمین شد نمی کاری MS‏ 4 شکلماعت نیراد مرک ره 
نان میهد یاه من وین در کر تیش ae‏ 
خر سکن اس به شکل pth‏ در JU yal‏ تا نام ور 
دای از کل در بر موکولهای کوچک بستهنگه درد 
ay atin‏ در حال تال وجود ناه JUS‏ توسط درپوش 
le‏ مشود بنظرم‌رسداین دوش در حین فا به سس 
خرح از کال حرکت می‌کند. در این Met‏ جلوییپروتین حذف شده تا 
خره تیه شود )ای از رز کال ان میهد که دار 
سست ie a bow‏ وامکان th pe‏ دم گرد از شا 
)8 هل 9 aslo’‏ میهد 


ology‏ لومن HER‏ می‌شود. انلکن SE‏ شدن 
ast es ony gan?‏ من شبکه آدولاسی 
با اقی می‌مند. 


1. Translocon 


JE‏ تجربی ۱۳۸ 506616 یکی از he‏ ترانسلوکون 
است. Jat gla bl‏ شیمییینشان داد 560610 یکی از اجزای 
تراسوکن,هنگمیکهپویزهایترشحی جدبدبهسمت لوسن ER‏ 
aye pe‏ به نها متصل می‌شود. MRNA‏ رمزکنده ۷ اسیدمید 
هی ا(پروتن ترشجی پرولاکتین در سيستمبدن سلول SP‏ 
میکروزو‌ها: ترجه شد [شکل VEE‏ ملاح ند ین MRNA‏ 
فاقدکدون AS‏ تجره وحاوی یک نون زین در زدکیوسط ول 
است.وکش‌ه دی لبیل 1۸( ی تفر باه gnc!‏ بودندک در 
آن یک سعرف انصالی فمال‌شوده با شور (Light-activated‏ 
Cross-linking reagent)‏ بهزنجبره انب لین متصل شه بو 
با دود این که عم gat a MRNA‏ ال شده دون دون 
vais‏ نمتونست از pig‏ رها شود Gul‏ صورت چسبیدهبه شاد 
ER‏ باقی ale‏ سپس مخلوط واکش در معرض نور شدید JB‏ داد شد 
ینار apace‏ زتجره تاه ستز ده هر say‏ که در LEH‏ 
gy‏ است پبوند کوولانسی ایجادنماید. وقنی آزسایش با 
psy Se‏ سلیل‌های tt pat spat‏ زره جدید با 
6 پوند کوولانسی برقر کرد نواع مخلفی از MRNA‏ 
پرواکتین ساختهشد که در pts el gas allyl‏ ات زین در 
فاصههای مختلفی از ریزومقار داشت: ila sig bl‏ با 300516 
SS sale lls‏ سید متیر با زین درون کال نی 
قار م‌گرفت. 


هنگامی که پلی‌یتید در Jo‏ سنتزوارد لومن ER‏ می‌شود, 
ly‏ سبگتلی توسط سیگنالپتداز که یک پروتتن عبور کنده از 
at‏ بوده وبا ops‏ در وتا است (شکل aye (NF‏ 
می‌نود میکنل jy‏ یک تولی را در ست lg‏ ) هسته 
yj‏ سیگنای شناسیی نموه و هنگام که این وی به 
فضای ون شبکه اس وش زتجیه برش میدهد بط 
از بریده abt‏ تولی سیگل. پی‌تد در Jo‏ لوب شدن از طریق 


سل ۱۲ رت وت ni‏ وک BE‏ 


oN 


JS‏ ۱۳۹ ال پس از ترجم. ان مکایسم در مضرها لبود ab Maal‏ در بای le‏ نز in‏ یشو هی 
کوچک a‏ درون سوه دهد شرخرن‌ای تصافی هقی ه سمت jb‏ اج است. ال ۸10۴, 0ب oll‏ بل 


اد شده از سر خرن اد ae‏ خاج بت سول be‏ مین 


کال در درون غثاء است. در abl ge‏ ترجمه؛زنجیره در ال 
bb‏ تن 
ass‏ ورد می‌شود. زر راد PS‏ ریوزومی چنن با ره 
osha‏ تعبق pepe) Sale‏ حل رشد به هیچ پجه در 
ides Bele oe‏ خوردن پوت یل 
از رسیدن به لومن شبکه آندوبلاسمی جلوگیری می‌کند اشکل 
ors‏ 


یم از زیر Aly‏ بزرک ریبوزوم به حفره Bp‏ 


برای ody‏ با چهش‌هابی در ژن مخمری رمزکنندة See6l‏ 
که باعث توف تغل رون رشحی ER op‏ می‌شد بعش 
شناسایی و تشخیص ترانسلوکون گردید. سبس سه پروتئین به نم 
کمپلکس 5061یافت شدند که ترانسلوکون sling‏ را تشکیل 


می‌ددند ان سه پروتئن عبارند 3 500616 یک پروتین 


شبکه آننوپلاسیی متصل شد و SRP‏ زتجبره جدید را رها کرد. 
اجه طول شدن با سرعت 0D ca‏ می‌نود رین SRP‏ و 
SRP ays‏ ه نها به مینتش Oe‏ زتجبرهبوتنی جدد و 
شاه 2 کمک Shui‏ با هم طوری عمل می‌کنند که فقط در 
eee ype‏ شبکهآدوپلاسی اجه gh‏ شدن و تلد تین 
bis‏ میهد 


عبور پلی پپتید در حال ستتز از سیان ترانسلوکون به وسیله 
sit‏ آزدشده در طول ترجمه Pil‏ بیکیرد 

وقتی SRP‏ و گیرنده آن یک رییوزوم در ال سنتز 
ترشحی را به غشاء ER‏ میرن ربوزوم و زنجیره از سنتز شده به 
سرعت به ترانسلوکون منتقل می‌شوند. ترانسلوگون یک پروتلین 


ni a‏ سونو تین 


Js fag سلول‌های بوکیتیشان اد سه‎ 2 Joa ae 
با همدیگر در قستی از غشاء نار هم قار می‌گند‎ 0616 
کانلهای ترتساکون هنوز‎ ge gy اهمیت عملکردی ان‎ 
Sa ترنسارکون‎ ala J شدن‎ wn Sl شخص نشده اما‎ 
و کمپلکس‌های‎ Mae ارتباابینترنسلوکون سیکنال‎ ate است باعث‎ 


وی لومن شود که در رد ال مشرکت م‌کند 


هسیدرولیز ۸ به انتقال‌های پس از شرجسهای بعضی 
پرو تین‌های ترشحی در مخمر آنرژی می‌دهد. 

در آغلب بوکاریوت‌ه پروتنین‌های ترشحی همزنان با ترجمه. 
وارد شیکهآندوپلاسمی می‌شون ما در مخمره Bp‏ پروتین‌های 
ترشحی بعد از کمل شدن ترجما ورد لومن شبکه آندوبلاسمی 
Se‏ در Mas con‏ بدا ean‏ رین Bi‏ از 
همان 50061 که در تال همزمان با ترحمه اسفدهمی‌شدعبور 
ag‏ 518و گیرند. SRP‏ در اتقال دز ترجمه شرکت 
نداشته aya JB ag‏ در phe dd‏ مانکش مستقیم بین 
نرانسوکون و توالی سیگنلی در cating‏ کامل شده رای هدقبابی 
به غشاء HSER‏ می‌باشد. به اوه نیروی پیش برنده بای اتقال 
بک طرفه از غشای ER‏ توسط کمپلکس پروئتی دبکری تأمین 
می‌گرد این کمپاکس به Sl che‏ 56063 شناخته شده و 
یکی از اتضایچایرهایموکلی ده ۷۰ »5 نیا 
است. کمبلکس تترامری 50063 در خشاء 23 تزدبکی oss‏ 
قرر درد در حای‌که 13۳ در لومن ER‏ وحود داد همجون‌اعضای 
دیگر اه Yo‏ »3۳,5 یک دمین تسا به نید ویک مین 
a iggy alah esl ATP‏ بروتین‌ای تا نخورده یا 
lng‏ تا خودهبه صورت Jota aie‏ شده نها رادار 
می‌کند (شکل عا .۳ 

VR پس از ترجمه یک پروتن به 2 درشکل‎ sl Joe 


نشان داده شده است. yg‏ انهای SAN‏ پروتئین وارلومن ER‏ 
می‌شود. سیگنال بینداز توالی سیگنالی از دقیق مثل انقال همزمان 
باترجمه رش می‌دهد (مرحله (Q)‏ میلکنش ATP‏ .5۳ ه همه 
بخش اویی کمپلکس 56063 باعت هیدویز ۸7۳ متصل 
می‌شود این ار ya eb‏ در کنورمسین SOAP‏ باعث 
تسا آن به چیه پلی‌پتیدیمی‌شو. dep)‏ 48 چون 50063 
در نزدیکی ترانسلوکون قزر گرفته است, بابرین 2:۴ در مناطقی 


| Post-transiatonal translation 


سرتاسری غشایی با ۱۰ مارپیج عبورکنده از غشاء و دو پروتفین 
کرچک‌تر به نام‌های 58061 و Secbly‏ آزمایشات اتصال 
ea ll‏ کرد زجب یی در حال ال هم در wie‏ وهم در 
sng itn, labs‏ 586616 تعاس پا مین این ابر 
بت sy‏ 58664 یکی از اج تراسارکون JSS) cal‏ ۱۳ 
وقتی میکروزوم‌ها در سیستم نقال بدون سول با وزیکول‌های 
قسفولیدی Glo‏ شده که حاوی گیننه Shay SRP‏ 
661 سی‌باشد. جایگزین شدند پروتئین ترشحی جدید از 
کیلکس 5187 / ریوزوماش به sd Js Jig‏ ان فا 
مشخص کرد که گینده Shas SRP‏ 56061 تنهاپرتینهای 
غشای ER‏ هستندکه بای Jl‏ ضروری هستن. چین Slee‏ 
این دونمیتوندز هید رویز ۸۴یا طریق دیگری نرزی BY‏ 
جهت Ji silt,‏ رافرهم bay al‏ میرسد آنرژی حاصل 
از طویلشدنزنجیه در ریوو بای هدن زنجرهبلی‌یتیدی 


ترنساوکون py sols pli abs‏ مختلفی از تولی‌های 
ی از خود عبر دهد و در ین حال نسبت بهموکول‌های 
کوچک نظر ATP‏ با اسیدآمینه‌هابسته eed pg Ash‏ جهت 
نکه دانتن سد نقوپذیری غشای شبکه آندوپلاسمی در غیاب 
یی gil ll‏ ری وجود Sb‏ بش تا روگنا 
طوری تنظیم نمی که در حالت عادی بسته بو نها هنگامیبز 
شود که کبلکس زنجیر هنز شدهریوزو؛ هآ متصل 
می‌گرد. ساختار دقبق کمبلکس 58661 از ASI‏ باکتری 
امه ۸۵۷۵20۵۵ خی Bon lang‏ شمه 
تعیین شد. این GIL‏ بیان می‌کند. چگونه تانسلوکون یکپارچگی 
شاه را حقفا میک [شکل Ve (ITA‏ ماریچگذرنه از PAE‏ 
»[06 یک کال مرکزی را تشکبل می‌دهند که ید ی 
آن JSL Se ye‏ در میله حفره مرکری 520614 حاوی 
اسیدهای paypal‏ آگریزبوده واحتلا نل یک ly‏ دور 
lil de‏ | می‌گرد.بهعلاوه مدل ساختریکملکس 90061 
که دون ید اتقالی جداسازی ند و احنعلاً قم بسهاست) نان 


داد کپ ریچی tl‏ وی کال i‏ ( من 
Obie‏ پیوشیمایی دبره کمپلکس 58061 نشان داد 
iS‏ سپوش Jd eae gh‏ متحمل تقیر کل 
مهمی گرد رک By‏ تفای وال یود ید 
سربوش به کتاررفته و اجازه جبه‌جایی را می‌دهد. 


بررسی‌ها با میکروسکوپ ااکتونی بر روی کمباکس 96061 


فصل ۱۳- حرکت بروینه به غشا‌ها E Salil‏ 


به شا ER‏ متصل شده و SER‏ را تشکیل می‌هند|[شکل 

۱۳-۱ سمت چپ را مااحظه on‏ 

8 توالی سبگنال ER‏ روی پروتئین‌های ترشحی تاز سنتزشده 

حاوی al lade 8a‏ ده IB pa‏ دای 

aN‏ میرن 

هدر ll‏ همزمان با ترجمه ره plots‏ سیکنال Us(SRP)‏ 

Uy ستترشده‎ oft برروی پرتینترشحی‎ ER سیگل‎ ly 
نموه وه آن مصل می‌نود 5108 از طرف دیگربه‎ sll | 
San تصل شده بیان اعت‎ ER شاه‎ gy SRP | 
م‌شود‎ ER sis کبلکس ریوزومزجیه در ال‎ | 
ورد پوینترشحی در‎ Sel سیس‎ SRP و کیره‎ SRP * 
تراضوکون (کمپاکس ۹0661 می‌شود.‎ Job a je حال‎ 
510و گیرنداش باعث ایجاد‎ Lug GTP هیرولیز دو مولکول‎ 
می‌نود‎ SRP شده و موجب جداشدن‎ Slatin) این‎ 
به موازات اتصال‎ [suf eis de (شکل‌های ۱۴-۵ و ۱۳-۶ را‎ 
و زنجیره تانخورده‎ SL Ub ریزو بهنراسلوکون, ترجه‎ 
ipl SA ورد می‌شود. بای‎ ER لومن‎ Bb پروشین به‎ 
دیکری لام نیست.‎ 
راسلوکونعاوی یک کال مکی فست که در آن اسد هیا‎ 
رفن و اکن می‌دهد تا زنجیرهپروتین‎ Sl eel 
کون به‎ placed Kb تانخورده از ن عبر کند در‎ 
و ملکول‌های ینوس متصل می‌وند علوه بر این‎ bse 
تراسلولن دی دروش بره و قط هنگابی با اس که بلی‎ 
hye ane Jb پتیدی از آن در‎ 
بس ترجمه‌ای, پروتین‌های ترشحی کامل از طریق‎ JU در‎ # 
ER ols تولی سیگ با اناوکن به طرف‎ le 
هدایت می‌نوند. زنجیره پلی‌پنیدی از طربق مکالیسم چرغ‎ 
ورود‎ AS) 9:۴ توسط‎ ATP دنهه‌ای نبازمند به هیدرولیز‎ 
ورد می‌شود (شکل‎ ER می‌کن)به داخل‎ Jab cata 
در تیه نیروی محرکه بای ال پس‎ {aS ملاح‎ A 
آز‎ 866۸ ATP تأمین می‌شود.‎ SecA ترجمه‌ای از طریق‎ 
SLIPS بلیتدز کال‎ Sp Cob سیوزویبوده و‎ 
می‌شود.‎ 
هم در تال همزمن با ترجمه وه ال پس از ترجمه,‎ # 
سیگنال دزی در شاه تاتولیسبگنال 2 راد رین‎ 


sown obs‏ ورود ها هون میب 


۳" 


ER 2 shige میشود که لد نوظهور از آنمناطق‎ Jb 
ی‌تیدها‎ iP a Jha شود برخیآزمایشات بیان می‌کند دون‎ 
بدین تخوردگی در کال تراسلوکونبهعقب با جلو شرمی‌خورند‎ 
asl ps چنین حرکات و شر خوردن‌های آتاقیبه ندرت باعث‎ 
به قسمت‎ BIPADP می‌شود.اتصال یک مرلکول‎ ER ار ناء‎ 
جلوگیری‎ ER لومنی بلی‌یتد از شر خوردن بلی‌تی بهبرون‎ 
J سر خوردن‌های نصادفی, قسمت بیشتری‎ Olly می‌کن.به‎ 
رفته و با انصال سولکولهای‎ ER به سمت غشاء‎ Last dy 
به زنجیرهپلی‌پنیدی این مولکولها به عنوان‎ BIRADP 
عم نمود و در هت تعم لیر عرض چند تن‎ dee 
sual ej و 6 درم‎ 0 Joe] SLO ER bbe 
1 اتمال بفته را‎ ADP صورت خودب‌نود‎ 4 BIP مواکول‌های‎ 
ندهو‎ aad موجبرهامازی‎ pl کره وان‎ ysl ATP 
ید میتوند ساختمان‌نضایی طبیعی خود | به خود بگیرد‎ 
1 میکنش بدی‎ sly ازافتشده‎ BIP.ATP 4/8 , 9 (مراحل‎ 
و کمپلکس 56663 هم چنین بزی اقا‎ BIP ماه است.‎ 63 
همزمن با ترجمه ی لام وضروری هستن. جزیات نقش آها در‎ 


asl dy‏ خی مشخص cas‏ اما عقیده رین استکه ها در 
ale‏ دی این رند هم چون هسوکردن وردیفکردن بت 
als‏ 4 درون yb‏ رون اد Jet‏ می‌نوند 

واکتش کلی انجام شده توس 13:۴ ال ce‏ زاين است که 
چگون رژی ll lead‏ شدهژ هیدرولیز alge ATP‏ میج 
حرکت مکانیکی یک پروتتین از غشاء شود سلول‌های باکتریبی نیز 
از نرزی حاصل از ATP‏ برای is‏ پروتین‌هنی کامل Jos‏ 
ate‏ پلاسماییاسفاده sig‏ در dag SL‏ نیروی بیشبرنده 
تال ترس یک JATP‏ سیتووی ها وین Job Seek‏ 
می‌شود. SECA‏ سمت یتلام hat Sl‏ شده و 
A i sip ATP‏ 
بروتشن 560۸ مکانیسمیکه هنوزبهخوبیشناخته نشده دریک 
چرحه Sua‏ جفت شده با هد jy Singh OU ATP ly‏ 


از شاه عبورمی‌دهد 


Wel ee gat 
ER glte نفالپروتینهای ترشعی از‎ 
ALE ستزپروتین‌های ترشحی, پروتین‌های تال‎ 
پلاستاییبررتین‌های رهسار به ۸81 کمپلکی گُلژی با‎ 
لبزوزوم روی رییوزوم‌های سیتوزولی شروع می‌شود این ریوزومه‎ 


زیستشناسی سول 28a‏ 


0 


we 1‏ 
بیج مت ند وود 
iy‏ کون مر رز 
eo‏ تسوت 
MBC ip nn ۱‏ 
9 
‘seal‏ 


۵ شکل ۱۲۰۱۰ پروتین‌های غشایی ed she ER‏ توووژیکیپرتن‌های اتگرل غشاء در شبکه آندپلاسمی خشن ستز م‌شوند ونوعبنجم 
te stl ad Ay‏ تصل میشود رای ole‏ اس جهتکیر‌هاینن در lo‏ بای که نها بهسمث شاه یت 
pt sateen ge‏ در دتههلی AVE‏ قطمت ریز تیه وین ogee‏ »را تشکیل می‌هند که در BOM ps 2k‏ م‌گرند 


نوا ale yy ysl agp‏ مختفی sig‏ مه وهی نع ۱۷ eh‏ ناخ درد 


توولوژینوع ۷ نیش داد شده در gl‏ جاموط به گرندهجفت شده با ody ogy G‏ رای هفت ماریج > در انتهای N‏ ودر Seedy Sica‏ 
Ae‏ وهی hip nen C‏ رگن سیر وهای و ۷ San‏ اس نداد ماریج‌های مخت و چهگری نها وهای 


روتیهای JS‏ دراه 
ay en‏ ین فرآیدها در ثر یرت Sle He‏ مور 
تاه بای ای بروین‌ای ترش معلل از ین غشا 
ER‏ صورت مي‌گرند 


گروه‌های توپولوزیک متعددی از پروتنین‌های استتگرال 
gle‏ در Sigh WER‏ 
توپلوژی یک yy‏ غشایی Sp A‏ ره دارد. عدد 


دفمنی که زنجیره یدیا درون 
a Jas yo cad‏ 
تویواژی آن را ین می‌کندخردشان قطمات عورکنده از ak‏ 


Se et‏ جهت این 


در درون ca lt‏ کلیدی پروئینی S‏ 


بودهو معمولاًماریج‌های ber‏ ۲۰.۲۵ اسیدآمینه آبگریز می‌باشند که 
در میلکش‌های مناس از ipl Bat‏ در درون دوه 
فسفولییدیآبگیز شرکت می‌کند 

اکترپروتینهایاتگرل غشاء جزو یکی از چهر دسته 


Topogenic sequences‏ -ز 


C‏ متوتی ls‏ بند 


ورود پروتین‌هابه غنءشبکهاندوپااسمی 

در فمل‌هایقبل با Jif shan‏ مختلفی مواجه 
شدیم که در سلول حضور درن. هر یک از پرتلینها با توجهبهغشاء 
دولیه فسقولییدیجهگیریخاصی دارند. وهای اتگرل 
غشیی وق در 8 ایو brsshl‏ و هم aay on‏ 
موجوددر غشاءپلاسمایی, همگی در شبکه لدوپلاسمی خشن ستتز 
شده وا جهتگیریخاص خود در ogy Sled‏ 
مسر مشاه هی ترشجی لول به طرتهدف نها خود 
حرت 28 AEN JE)‏ چپ طی ان جادابی. جهگیری 
زین غشایی حفظ یو بدین نی که بعضی از قطات 
وین همیشه بهسمت gy ye‏ مضی دیگرهمیه در 
حیت مخاف Se IH‏ این جهتگیری نهایی ان 
وهای ght‏ در طول بیوست نها بر وی خضاء ER‏ 
مشخص میشود. این قسمت بت در ان بط بحث Spal‏ 
که چگونه وهای تال PLA Ly‏ دهندو 
سپس برس میم OO‏ منیا وی هدر مجمع 
به عنوان تولی‌های تویوژیک!] شناختهمی‌شود: وود و 


۱ ۶ | نامکه"‎ eid حرکت پروتین‌ا به‎ - ۱۳ Jad a 


پروین‌های gyi‏ آ. cele‏ پروتئین‌های درون غشایی نوع 1 
یک تولی slp We‏ لو هم چین MES‏ ریز که 
ماربیج » عبورکننده از غشاء را تشکیل می‌دهد, دارند. SS IF‏ 
PN heal‏ پروتتین نوع | OFF‏ سنتز شله هم چون بروتئین‌های 
نرشعی, ال همزمان باترجمهپروتین رب عملمشترک SRP‏ 
وگیرنده 53 آخازم‌ند.هنگامی که نهای N‏ پلی‌تد در حال 
ER gg afer‏ یود lly‏ گنای Papa gotta‏ 
حال uy jt‏ خارج شدن از غشاء GRIER‏ می‌دهد. بان حال بر 
ای ترنعی وقتی hye ly‏ ۲۲ اسیدمینه‌ای 
آگرز که ناهیهگذرنده از opr LE‏ جدید می‌باشد. اد 
تانسوکون شد تال aay‏ از کال (متقف می‌کند (شکل 
SL ۱۳۱۱‏ کپلکس 96061 نشانمی‌دهد کال ممکن است 
مانند دوکفه یک صدف باز شده و به قطمه آبگریزگذرنده از غشاء 
Jl Je‏ اجه yp bans‏ جایی اس مینهای 
بروتن‌هی تشکیلهنده دور تراسارکون عبورکند SS)‏ 
(TA‏ وقتی ند بدین صورت از کون خاجمی‌شود به دو 
لاه 0S a Aes pa‏ بدا at‏ دوگ ین چنین 
ee LID‏ تقف عور Joke es‏ راسلوکن وبه 
وجودآردن یک قطلم گرد غشایآگریز دنه دلایه هن 
تال a‏ نوف اقا" مود 

Jy‏ مخت od‏ تجع در ریزو متصل به کون 
خالی و بسته مه ge‏ هزات سنتز انتهای 6 زنجیره 


خلاف پر 


pate 


پروتنببی: این قسمت به طرف سینوزولی غضاء Aspe UB‏ 
ad LW uns‏ روم از ناکین جد شدهوانتهای ‏ 
پروتلین نوع | تازه ستز شده در سیتوزول Bh‏ می‌ماند. 

yale‏ روی 0۱۷۸هایرمزدهی‌کندهگیرنده‌های هش 
یافته هورمون رشد انسانی aS(HGH)‏ در سلول‌های کشت داده 
خده و cing‏ بان می‌شوند esl‏ بر این مکانیسم است. 
گیرنده طیعی SJHGH‏ پروتئننوع [بده) به صورت rele‏ به 
شاه پلاسماییمتقل gage‏ ما کردهجهش یفته‌ی که دای 
اسیدهای آمینه ادا در aed‏ مارییچ » عبورکنده از غشاءبوده و یا 
فاقد فسمت gah‏ از این قطمه pa fo‏ باشد.باطور کمل بهلومن 
اتقال یبا کرده و در cbse 4 ly‏ یک ein‏ محلول از 
سلولترشحمی‌وند.اين بل Libs‏ 


شان می‌دهند که ماریج 


1- Single pass 2- Multipass proteing 


3 Stop-transer anchor sequence 


تولژیکی که شکل LW‏ ددهشدههستند. سته‌های 
پروتینی I gH‏ املپروتین‌های نک VSP‏ )وه وفقط 
یک edad‏ بریچ »گذرند از غشاء دارن.بوتین‌های نوع | یک 
Se‏ رده شده در تهای GOL N‏ وب ناه هیا( 
شاک در سمت وین (هسمت لونی مت اگوپاسسی ی گفته 
می‌شود) و ندیه گریز Csi‏ درسمت میتوزولیغشء رل 
می‌گرن.پروتین‌های Igy‏ تولی یگنلی BEER‏ برش 
ی درسمت سیتوزلی و ندیه کرز 
انتهای ۲ در سمت اگزوبلاسمیک در غشاءء ER‏ جهت‌گیری ot}‏ 
بر خلاف پرو 


هل نع || a‏ بروتین نوخ له جهتی 
مشاه پوی‌هاینوع | JS ly lacs‏ ]ال برش 
.ین vide‏ ماوت مانلور که در بخش oie‏ مود 
بحث قررخواهدگرفت, حاسل مکلیسمهای جداگاه‌ای است که 
توس ea Jol‏ ینود sige‏ غشاییقطات درون 
غشاء aS sbull‏ 

پررتین‌های تشکیل‌دهنده دسته توپلوزیکی 1۷ دو یا چند 
ad‏ گذرنه از غشاء td‏ و پرولین‌های‌چند گذره! ] امیده 
می‌شوند. بای مثال خلی از وهای نتقای ee‏ سورد 
بحث در فصل ۱۱و مناد زیادی sans Sj‏ جفت شده با 
پروین(که در قصل ۱۵ذکر phe IB yl gp (Ope‏ 
آخرین نوع پروتین‌های غشایی قعلمهآبگریز عبورکنده از ضاء | 
ly ala‏ اي a set‏ یک Sat dal Ld‏ فسفولییدی 
متصل هستند که در داخل غشاء قارمی‌گبد (شکل 


»راست! 


توالی‌های داخلی متوفف‌کنندهاننقال و توالی‌های اتصال 
سیگنل,توپولوژی پروتنین‌هایتکدگذرر تعین میکنند. 

ما cou‏ خود را با لین موضوع شروع می‌کنيم که چگونه 
توپولوژی glee Caton‏ باورود غشایی پروئین‌های ایتگرل که 
شامل یک ld‏ یگریز درون غشایی هستن.نعین م‌شود. دو 
ly‏ در هدف‌یابی و جهت‌کبری پرونئین‌های نوع | در غشاء Soi‏ 
آدرپلاسمی تقش درد در So‏ رتیه eg‏ و ASTI‏ 
یک وی stad 8 Ging‏ همان رک pA‏ سه نو 
تولی ging‏ اسلی وجود داد که dy‏ هدیتپروتتین‌ها به شا 
ER‏ و جهنگیری نها در lta A‏ یشوند. با یک تولی 
glib‏ ]دای Bar ip asl N‏ در ان جامورد 
بحث قرا aI laps‏ وان ولی‌های اتصالی 
Js ay‏ و وهای Jal‏ سیکنلی نز ناخنه ید 


doe icons‏ موی 


A‏ ۱۳,۱۱ قرارگیری پروتی‌های تک گذر an O Ao ltd aly‏ زک کپکس opr! pin‏ جدیاتسلن در تا 
2 اتاط درد ول سا هی رده میشود. نفد مشاه مکانسممووددر مور روتن‌های ترش معلول ات کل ۱۳۶ 
tole‏ مرح 9 Oy‏ زره طول یو من که نوی )8 Ya‏ توف تال yd ia‏ راد وکین کرد در این هام ین 
ad‏ خر پیت زره at‏ ون ER‏ یی hyo‏ رل NID‏ توق اقا بهسورت جبی ان وهی AL‏ 
حرکت کرد یلاب Jaa sel‏ مشود در ان Nal pi‏ وکین dap yh i‏ به و اجره در لول شدن 
سکن ات ی سای کوجک بن erie‏ تنب سست موزل اج شود. له @ وقتی ستز کل شد زر دای رزوی به 


شرح داده شده در مور تولی‌های سیگنالی انجام می‌گیرد (شکل ۵ 
(TAF‏ بان ال لیخ Jost‏ یال بر دا هه 
ct acs ape‏ نها روی‌های راکو 2S re‏ 
به سمت sgl ad aN pile‏ رفت lye ae ly‏ یک قطمه 
Sp gl sd‏ وت مد ول شدن زنجره 
یه تهای > از تیه در Jb‏ تا sb‏ تال هزمن با 
ترجمه تاکن به مت لومن USER‏ یود 

در مود روتی‌های نوع Ip lll‏ تال یال ppp‏ 
نزدیکی AN yal‏ زنجیره تاره سنتز شده را به غشاء ER‏ وارد 
می‌کند در gil‏ جانتهای cae aN‏ لومن قرار می‌گیرد که BIE‏ 
جهت Jha Jor‏ در پروتیهای نع | است. Sa BF‏ 
cha JS‏ نع نیز ماد iy ly‏ تال fe‏ 


۱ Signalanchor sequence 


سیتزول رها شده و وین ll‏ گرا در aad‏ پخش گردد. 


آگریز عورکنده از غثاء در 0,5 HGH‏ سای پرتتینهای 
yy ace Ley‏ ال Jue eas ay Lal‏ نمود وا 
C le‏ پروتین از ER LE‏ جلگری می‌کند 

پروتین‌های نوع 1 ونوع Al‏ بر خلاف پروتین‌های 4p‏ 
پروتی‌های نغ لو II‏ ی J ge‏ برش در هی ( 
نان در عوض هر دو ای atte ibe eal Aye‏ این 
توا یک تون Se BD‏ ده هم به نون نوی یی 
Wan gER‏ عنان Jy‏ اتصال غشاییحمل میدب با رکه 
پروئین‌های نوع 1 و نوع IIL‏ در شاه جهتگیری glia‏ با هم 
۰ این ختلاف به جهنگیری توالیاتمال 
JS‏ نها در ترانلکونبستگی دارد ولیاتصال سیکنال 
داخلی در پوتئینهای نوع 11 باعث هدایت ورود زنجیرهنازه ستتز 


داد (شکل 


شده به غشاء ER‏ می‌شودبه‌طوری که نتهی ۱ زنجیرهبه سمت. 
سیتوول nS JS‏ ان عم al‏ همان مکانیسم SRP‏ 


فصل ۱۳ - حرکت پروتین‌ابه شاه نامک" ۶۱۱ 


00 


8 ار‎ a 


JS‏ ۱۳-۱۲ قرارگبریپروتینهای تک گذر نوع gy gl‏ 1 ()پروتینهاینوع O day M‏ دز سر JS Jal ly‏ دای 
در وهای ier‏ ین نوی به SRP‏ متصل مینودانشن SRP oi‏ کبس روز op‏ هنز ده سمت ER ses‏ 
So cain‏ ان Ue ae‏ هدیایپوتین‌هایترشحی محلول استه ب ی نوت که در بوتین‌های ترشحی محلول Se AF‏ ی ر 
نیع نشده رسپ برد نسی‌شد Popa‏ شده در سکن با قست هی ود به طف میتزول حهتیری مین ماد بر 
این است که این جهگیری برس سدهای cat fb al‏ موجود در JPN all‏ تال doy thas JS‏ 9:0 ین Lye‏ شدن جر 
و ورودش بهسمت لو ول تال JR‏ دنیب صورت جانی به سمت اج راون حرکت OF‏ وزنجیرهبه و یه ففولییدیمتصل 
مین Bin) toy‏ که ستت وشن aS‏ ند sana Cl‏ در لومن اش و زر وهای رزوی در سول ره م‌گدند. (b‏ 
پروین‌های نوع yall‏ مه ات علکد ریزو وزتجره هت دب طرف ]۳ مشاه پرونین‌های نع[ ات به جر با لین ناوت که 
اسیدهای آمیه cain JU‏ موجود در سمتانهای Shall JC‏ سیگذل, باعث می‌موندقلهعبورکنه از غشءه در ترسلوگون به صورتی جهمتگبری 
کندکه Co head‏ مت میتوزول وهای ty‏ ه سمت وین ele 275 JBER‏ @ و (6: ی opr git‏ در قسمتاهای C‏ 


ls‏ داد در سمت Ah se pipes‏ اند وا شاه سمت 
من ER‏ حرکت نکن رین موقیت اسیدهای al‏ ادا 
جهتکیری تولیانصال Siar‏ اد تاکن مین نموه و 
ره پلی‌پپتیدی به عبور به 
سمت لومن نامه دهد امه اتقلمتوقف شود بروتینهای 
phere baal gla eg‏ سمت نهای ناتسا 
ike‏ خودداشته وب جهت‌دهی های aN‏ موزل مکنعور 
سمتانهای ‏ اه sim WER‏ (شکل PS Sop ANIM a‏ 
هی نوع Il‏ اسدهایآمنه ابر بت درسمت C cg‏ 
ار دنه وبا ورد ll‏ ار sexy‏ 


مشخص می‌کنند که یا i aly‏ 


بو 
تولی‌اتصال سیکنل 


وین SoS‏ شده و زیر واحدهای ریوزوس Sl‏ م‌گردد 


کرد و از خروج بیش از حدزنجیره نز je‏ شدهبه وین ER‏ 
جلگبریمی‌کند(شکل 9 ۱۳-۱۲ gb‏ شدن زتجبهتهای C‏ 
gy Jie‏ نع 1 Jy‏ انصال سیکنل توف تال اه 
پدکرده و col‏ ساخته شدن تولی آگریزیمی‌شود که پا Sp‏ 
جانی زین زیروحهای ترئساکون عبر که Lea Slag‏ 
باعث Jacl‏ ید به شاه می‌شود (شکل ۱۳.۱۱ 

یکی از خصومیت تولی JS Jal‏ که beng He‏ 
جپت‌گیری ورود ( تعبین می‌کنده وجود تراکم زیادی از 
اسیدهای‌آمنه با بر Cate‏ در مجاورت یک ade hl‏ ریز 
است. بهدلایلی که به خوبی مسخص نیست. این ae Job ad‏ 
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(pet 


۵ 


(0 Fat 


(TNA 


Pa ay 


LANA ANA AANA‏ ره سسوم 


sa oa sm 


ne TH نت‎ 


EN sm EN sm 


شکل Sis lags (iy JSAP‏ جهت‌گیری پروئین غشایی uss VER‏ مي‌کنند. تلی‌هایتویونیک به رگ 9H‏ 
پروتی‌های ما آدوست هنک es‏ ده داد وایهای ad sped la Ying‏ رتیل ayy‏ نی 
از te lation‏ شاه متصلمی‌کند.(0) بوتین‌های نوع | JAE‏ یک Ip‏ سیگذالی بریده ده ویک تولیانسال (STA) Jib aig bs‏ 
هستد. (وع) lacey‏ نع IML IT‏ ری یک ld Jp‏ تال یال (5۸)هستد. ات در pS‏ ان پرزینهغببه ین han‏ 
بستگی درد که رم Allstate‏ بت (4++| در سمت نتهای (ll eg) N‏ درست هی 2p (Ill gg) C‏ 5۸۸ قراگرفنه بان( وف 
glean‏ 2 لین هشن ده yin aging tanya‏ تولی ال برش هستند. وهای ty‏ 1۷ هی هه 
سمت سبتوزول است؛ Gy elt‏ در تلی‌های 5 IT gy‏ و STA cola Jy‏ هستند.پرنین‌هاینوع SVB‏ انتهای WEN‏ به سمت لومن MB‏ 
می‌ید تلی5۸نوع Ill‏ شرع شده ور یآ ای از تول‌های 5۸و 51:۸ Sie il eg‏ نع lang cl‏ نداد ماوت ای 


پروتلبن‌های چندگذره دارای چندین توالی توپوژن هستند. 
شکل ۱۳۰۱۲ آایش تولی‌های cine?‏ در پروینهای 
عبورکننده از شاءء تک گذره و چندگذره رابه صورت خلاصه آورده 
است.درپروتینهایچدگذره (ع 1۷ هر دام از lage‏ 
ais‏ شاه همان طوری که ذکر Wad‏ نان نولی Seine‏ 
عمل مین yy ly ll‏ به ER‏ هی نموه و بعش 
انصال پروتلین در غشاه ER‏ شوندو یا نتال aye‏ از درون LSE‏ 
رامتوقف soggy tales‏ چند گذره باساس قرارگیری SA‏ 
در سمت سیتوزول با فضای از پلاسمی Ste)‏ من EER‏ 
سلول) بهدودسته تقسیم silyl caliph‏ انهای ۷ Vana‏ 
Sng 8 alah‏ اننهای !وا daly‏ مور آنتعین 


(روج فد نخس ee‏ 


انتهای C‏ در سیتوزول باقی می‌ماند (شکل 9 ۱۲-۱۲) یکی از 
تحتیقات جلب که نشاندهنه Jk eal‏ ودتو‌هایمجاور 
در تعبین جهت‌گیری در ALE‏ است بر روینورآمنیداز انجامگرفته 
Joely eel‏ پروتیننوع | بوده ودر claw‏ پوشش ویروس 
نآ وجود oo‏ سهاسید al‏ رزنین در هی ۱ توالی ail‏ 
Jie‏ مدا رد چهش یفن ینس سید مه با با 
EUS gal ntl a ate‏ با بار منفی باعث می‌شود 
جهتگیری up Jase‏ شود تحتیقات شایهی نشان دا 
جهتگیری پروتی‌ایدیگر » 2 ۳58 اه ای جهتگیری 
y eg‏ نو Voie Ste MD‏ با یجاد چهش در اسیدهای 
cel‏ در موجود در کار ald‏ دای ab pad Soe Jal‏ 


E 


Dees 
ene 
یا‎ tye a 


۵ شکل ۱۳.۱۴ پرتیهای متمل {SLO (a GPL bass‏ یک 
a6 Bete OPY) inl Gah Lat‏ ماو 
از el hon‏ چرب کیلشده است در جلی که بخشس cobb‏ 
دسا دبای had hays» pat‏ تشکیل شده 
است. در موجودات زنده po‏ هم زنجیره‌های آسیل وهم بخش. 
ht‏ سکن است نا dla gh‏ اه ند توت 
Jac age, LC (b) thee‏ شده با 6۳ در شا 
ER‏ ماک بر کل EIN‏ اه شده رون تشد در 
ابا ور ER Let‏ می‌کرد.بسلورهمزمان یک ترس fel‏ خاص 
وشن یش ساخت را laa‏ وه aS‏ یی تلی 
نی ln’) lB‏ برش اد کوه یوکس یجید به 

sage تال‎ )( a» sla Se 


sj‏ تمین می‌کد یک مرج به نون یک وی اتمالسیگال 
ah Je‏ وی ای توقف تال pale‏ ریز ودن: تولی 
خاس اسب آینه‌ای یک ماریج خاصء مود pial ob‏ 
عملکرد آن دانتهبشدبتاراین وین بیج در هی او دیگر 
os lee‏ فرب ان وهای ال سل عمل 
ahs‏ در Sb‏ برج‌های با شمه زج ینیب chic‏ 
تولی تال تفف انا عمل مین 


می‌گردد. 

کر یک وین ey‏ تاد زوجیمریع »درون یی 
ash cab‏ هر و انتهای C‏ وهای !در یک طرف غشاء قرر 
Se‏ |شکل ۱۲-۳۹ Se‏ ار وین نع SDTV‏ 245 
فردماریج بش دوهی آنجهتهای Bea‏ خوهند لت 
(شکل ۵ ۱۳,۱۳ 


پروتئین‌های نوع IV‏ بانتهای لا در سینوزول 

در میان پروتین‌های چند گذره که انتهای WIN‏ سمت 
سیوزول را مر امل‌هایمخلف 5 (GLUT)‏ واغلب 
پروئی‌های کال بونیفرر میرن که در تصل ۱۱ مور پررسی 
قررگرفت‌اند. دراین پروتئین‌ها قطعه jp Bul‏ مجاورانهای N‏ ورود 
زنجیره جدد ره نشاء ER‏ بانتهای WN‏ سمت سیتوزولآغز 
gulp ih go‏ يس a guste abd‏ همانند تولیداخلی انصال 
سیگنل Tl gad laa‏ عمل می‌ند (شکل 1۱۳۸۲۵ 
ملاحظه کند). هنگامی که زنجبره جدید به دنبالاولین Bae‏ © 
هلیکس طویلمی‌شود.از مان ترانسلوکینعبورمی‌کند تا مین 
gale‏ »ریز شکل کین اریج از He Sigg‏ زجب 
جدد از pS he bly‏ مین lose‏ 
Jy‏ اتسلیتقف نقل در پروتین‌ای نوغ 1 است (شکل 
pr‏ 


از غشاس هر وهای 
زنجیهجدی بهسعت میتوزول فا رت و له ین ها به سم 
لومن eh sal‏ سپس انتهای "6 زنجیره جدید Sa‏ پروئین‌های 
نوع و ال به رشدبه سمت سیتوزول امه می‌دهد باماس این 
کلیس سومن میج تل یک وی تسا J‏ نع و 
san pee oe‏ یک تولی وقف ال عم Sup‏ 
Js)‏ ۵ ۱۳۱۳ 

als‏ پقتی ان ولی ins‏ یک بلی‌بند چند گذره شروعبه 
تجمع با oh pL‏ یووم ae te‏ با ترالئون باق 
مانده و تالی‌های Bing‏ که بدا از ریوزومخارجمی‌شوند دون نز به 
SRP‏ وگبرده SRP‏ به ناکین متصل م‌شوند 

آزمایشاتی که فده از DNA aes‏ نوترکیب رای" 
تمویض ماریج 80 calls aad ply‏ در مود عکرد 
توالی‌های تویوزنیک در پرونین‌های چند گذره نیب ۷۰۸ ارئه 
داد است. این آزمیشات مشخص کرد که ترتیب lage‏ 
آبکریز بت به Stan‏ در یک زتجیره در حال رد بهمیزان 


بعداز سنتزدو gayle‏ ول عبر 


تنیمل وم 


0 path 


Noe ‘00 20 0 
»رداک‎ 


10 2 3 cc) 


JS AL‏ تجربی ۱۳۰۱۵ پروفالهی هیدروپتی: Ayre da yy‏ میناد IS aan» Sing AAI‏ غنایی تن 
a‏ نها رسیم JS orp tl‏ ۰ یه پشت eh pe‏ ولیک پروین, ولد میشوند. متیر بت شان دنه قسمتهای نا 


ae‏ تولی‌هایتووژن lode Jac!‏ شد‌ند.پرفالهایپیچیدهبری بروش‌های 


in facade leg یز‎ 


چدکر p GLUT IV gy)‏ قسمت (>) اقب ی ین a til iy‏ یرای دک یام شود 


)این پروین‌ا ستشدهو در ادا دا مب با پروتین‌های 
عبورکننده از gg ate‏ | به غشاء ER‏ (با یک تولی سیگالی 
هی ۱ برش خورده و ly‏ نصال BL‏ توف ال که راید 
قارگیری در غشاء را هدیت می‌کند) متصل می‌شوند (شکل 
ry‏ 

ان حال یک تولیکوتا lala‏ در متطقه لو جاور 
ace‏ گذرنه از غشاه توسط یک al pi‏ وقع در غشاء ER‏ 
تشحیص‌داهمی‌شو این آزم ور همزمن تولی ای اتصال 
توقف را برش زده و قسمت لومنیپروتینرابه GPM‏ متصل در غشاء 
منتقل می‌کند (شکل b‏ ۱۳,۱۴ 

چرا بک نوع امال غشایی با کی دیگرجاگزی می‌شود؟ 
اتصال به ]0۴ که eels‏ حذف nb‏ یبوست در سمت سیتوزول از 
تین می‌ود مد یدای داشتهباشد. پروتین‌های 
متصل شده با GPT‏ بای ما میتواندبه سرعت در Ai tas‏ 
YD‏ فسفولییدی منتشر شوند بر خلاف این» خیلی از 
پروتین‌های متصل شده با quale‏ »گذرنده از dy liga cd‏ 
صورت چانبی در غشاء حرکت کنند چون قطمات به سمت سیتوزول 
هب اسکلت سول مینکنش می‌دهند. اوه این ما طو ره در 


1- Glycosphos phatidy linsieot 


پروتینهای نع 1۷ با نتهای oN‏ فای اکزوپلاسمی 
Han Gogg Gace lang I Sigs‏ 
آنها هفت ماریچ » عبور کننده از غشاه» ij‏ معروف‌ترین 
ASE GIVE Ey lion‏ میدهند که انتهای !هه 
سمت فضای اگزویلاسمی قرار می‌گیر. در این بروتئین‌هاء مشابه 
تولی اتصال SiS‏ نع اه میج Slee‏ مجاورت هی 
بوده و به ol JL‏ دسته‌ای از ceased‏ با ار میت YB‏ 
(NT D JS) Spe‏ تیه لین سای 4 زنجیه 
پروثینی ate‏ اتهایل فرر گرفته به سمت لوسن, به 
ترانسوکن اد می‌کن (NET 6 SS)‏ در حین pb‏ شدن 
sj‏ به همان ترتیی که در مورد پرتئی‌های نوع IVA‏ 
توضیح bang yor ab‏ تاوبی از تولیهای نسال سیگنال 
نوع !| و ER ad a il ay a Jy‏ ورد می‌شود. 


اتصال از طریق فسفولییدبرخی پروتین‌های ea‏ سلول را 
aS ga fash‏ 

بسرخی از پروتینهای سطحی سول به جای تولی 
یامه کی از aps Sen‏ کوولان بابک موکول 
Sahel‏ یا همان گلیکوزیلسفتییلینوزیتول[") (GPL)‏ 
به و لایه نسفولییدی متصل میتوند. (شکل 8 ۱-۱۴ و فصل 


| _ ۶ | Sel حرکت پروتین‌هابه غشه‌ها‎ - ۱۳ ad 


he 
پوتین غضایی‎ Me ye iy ۱۳۰۵ شکل‎ 

مختلف تشن میهد قله‌های شافص در چین نموارهایی 
SIG‏ تیک cay ca oy‏ وطول قرب نها ان 
Sy de side‏ هدوت گنه هرمن رش اسان 
هم شان‌دهنده حضورتولیسیگتل گر دراهی رون و 
lp‏ توف cal ts yA Jal‏ |شکل ۵ NE‏ باس 
si grt nip batt ol‏ گرم WSS‏ هورمون 
رشد اسان یک پروتینپتگال ep Ak‏ استءپروایل 
میرن گنه لیکو ton‏ یک رون معلع سلولی 
که ح کیکو پروئین‌ایخاجسلولیغرطیس رامبانجیگری 
م‌ک) یک وی gS 8 JR JL‏ رشن ميدهد ام 
هیچ he Dp J alt‏ تهای نان نمیدهد [شکل ‏ 
۱۳-۵ در تیجه ما یونم دس بزنیمگبرده یلیکو 
بروتین یک پروئین IU Eg UI eg ole‏ است. باکندگی 
el tase‏ داد دوطرف تولیاتصال سیکال اغلب 
می‌تاند ol oe‏ دواحتمال aS aba! pls‏ چون اسیدهای‌آمینه با 
ار نب که درک قطعه عبورکنده از diy is‏ ممولً به 
ست Shige‏ شا i fee‏ ار ,در مود 
wns‏ ولیک وین DF pow al ated le)‏ 
اتصال سیگنالتشان 2b‏ ین pal gal‏ سمتانهای N‏ 
ری یک بر خاص مشت a cls na‏ می‌تان 


حدس زد این پروتتین یک پروتنین نوع IL‏ است. 

قشه هیدرواتی 0۱11۳1 حامل گوک یک بروتین چند 
گذره)؛ نشان«هنده حضور قطات زیادی است که به ofl‏ کافی 
آگریزهستند اتود lage le‏ عبر کندهاز ناه را تشکیل 
دهند (شکل ۶ ۱۳.۵ Share‏ ین بروفال بین‌کند وجود 
ce‏ در AMS pla io slabs‏ عبورکنه از غشاء در یک 
پروتئین جند گذره و در یشگوبی تویولوژی هر کدام از SRIF‏ 
اتسال JUS‏ و توقف Sg I lage J‏ پیشوفته‌تر 
کامپرتری قدرت محابه حضور teas‏ با ار مثبت در 
مجاورت clea‏ اگرز ده وهمچنین ماراقر بهمحابه طول 
قطات و قضایپین aS lag‏ با فده از عم این سلاعلت. 


بهترین الگورتم‌ها م‌تولد sides‏ ببچیده یک Fan‏ چند 
h‏ با دقت بیش ار 1۵ درصد تخمین بزند 


|. Hylropathie protle 2 Hycopathic Index 


a 


فصل ۱۴ بحث خوهیم aS‏ اتصال با GPL‏ در برخی سلول‌های 
gy ats old ug‏ منصل شاه ابهسمت eas‏ 
غثاء پلاسایی جهت‌دهی می‌کند 


پروتتین غشایی LM‏ می‌نوان از دوی 


توپولوژی 
توالی آنتخمین زد 

همان‌طور که wan‏ نولی‌های تووژن مختلفی در 
پروتی‌های تال ستز شده در ,در مانکش‌های میا 
زنجیهجدید کون 935 ls py So‏ دورد 
یک پروتئین با عملکرد ناشناخته شروع به مطلعه می‌کنند. lls‏ 
SOME‏ توپوژن اوه در توالی ژنیمربوطه می‌تاندکمک PWS‏ 
در ورد عملکرد وگروه تویووژیکی Sesh) Abb orion‏ 
فرض کند که یبای SL yy‏ ده مور نیز در سیر 
gar SiS‏ سلول, شامل تلیهای نکنویدی است که تولی 
ihe‏ هی و Sl Jo‏ 9 را رزدهیمی‌ماید این 
SAS ple aad‏ ین پروتین یک ISS asin,‏ غشایی 
نوع | است ودر a‏ ممکن است برای یک ISI‏ خارح سلولی یک 
کیره gla‏ سلولی باشد. 

شناسایی یک تولیتوپوژن یاه روشی داردنا نیع اطلاعتی 
در مور hi lp‏ که به انز کی آبگریزبوده و I‏ 
Sayyed ah ye gla ly Se‏ توایهای 
تویرژن را سمولاً م‌توان با کمک برنامههای کمییتری که یک 
ea‏ هیدروپاتی(! ری ign‏ مور نظرم‌سازنده شنسیی کرد 
مرحل رل تخصیص یک دار شناخته شدهبهعنوان شاخص 
gyn‏ هر a‏ آمیه در رون است. طبق IB‏ 
glad‏ ریز pile‏ بت و Gallas‏ آنوست lin‏ 
منفی wa‏ چندمقیاس‌های sly ite‏ شاخص هیدروبائیک 
وجود درد همه le‏ نت اه امیدهی‌آمینه با زنجیرهجانبی 
ساخته شده از هیدروکرین Led Se)‏ آلنین و میتونین) و اغلب 
مقادیر مفی را به اسیدها‌آمه ادا بای ال آرنین و 
(eth‏ تخصیص می‌دهند. گام دوم مین و شنامیی مات 
fale th‏ ی IPN cle Jt My‏ 
ay‏ انقال bbs‏ یا لیهایتوقف ال و تولی‌های Jest‏ 
el JR‏ بای pl eo‏ کار شاخص هیدرویتی بای هر تمه 
oad ae‏ ۲۰ امد رهم در طول کل پروتین 
محاسبه By gd‏ این مقر محاسه شده له موفیت این 
اسیدهایآمنه در ولی, باعث به دست آمدن پروفایل هبدررپاتی 


esti‏ سلولی و ملکلی 


یی 
OME =e‏ | 
Gle a‏ 


Xan x —(Ser7The)— 
در‎ al Heng شکسل ۱۳۰۱۶ (شکسل رنگسی)‎ ۵ 
AN متمل به .این پیش‌سزاتصال به‎ se Slay St 


ایگوساکایدی با ۱ ly‏ ندی در ee tT ASS‏ خشن به lan‏ 


-coo- 


جدی اضف میشود حق وا در gay cas sl ai‏ قندی 
خاص در ote bly‏ در StS ER‏ گلزی سورت میگ هسته 
این یماد مشکل از نج بالات که به رن ونان دده 
ده ود تعاس laa ag‏ مصل به ۱[ فا aa‏ پیشساز 
abe‏ تهب اد (ASM) chal al‏ متصل شود که با بک سید 
آمینه(6) از یک سرین (Ser)‏ با تنونین (TINT)‏ درسمت کروکسیل, 
cal by‏ 


قبل ار اي که بهمقصد نهاییخودبرسند.چهر نی اساسی:() 
اضافه شدن کواانوبردزش acd any‏ لکولیزه شدن) در 
و گزی Spe A (Y)‏ دی‌ساید در Ca (PER‏ 
ماسب زنجیرهایپل‌یدی و تحمع صحیح پوتی‌های چند 
زبرواحدی در 5 و(؟)برش‌هی پروتولیزی خاص در کازی 
و وزیکول‌های ترشحی را پشت سر می‌گذارند. به‌طور کلی گفته 
می‌شود ین یرت باعث تاخوردنپروئین‌های ترش به 
ساختار طبیعی و هم چنین باعث پایداری ساختاری پروتین‌های در 
مرض محیط خارج سلولی می‌گردد. تفیراتی همچون گلیکوزیله 
شدن, به سلول این اجازه را می‌دهد که آایش‌های متوعی از 


در IP shan cay‏ با یک پروتین ad ASL‏ سکن 
است ها این al‏ هدکهد مد Siding‏ پروینچند 
MF‏ اه کلف شدهپیشگویی صحیحی اجام دهم بای ما 
زنمموجوناتزنده پر سللی داد بسا یادی از وهای چند 
گذره با هفت pase‏ عورکنده از bod‏ رمزدهی ws‏ 
شباهت‌ها Gulag go‏ بروئین‌ه با قدرت ین می‌کند که 
همگی si‏ مشاب اگنده‌هایجفت شده با )بر 
yD ae AN sll po‏ غشه وهای به سمت 

سیتوزولی آل جهتگیری می‌کند 


ورودپروتین‌هابهداخل ER lie‏ 
# پروتئین‌های plie‏ ایتتکرل سنتزنده بر روی 15" خن به 
چهرکلاس Kid‏ و یک نع متصل به غشاء تفسیم 
می‌شوند. 

* تولی‌های توبوزنیک slo dlp)‏ سیگنال Shel‏ ل,تالی‌های 
داخلیاتصال -وقف ال cdo yy‏ دخلی اتصال (Sr‏ 
ورود و جهت‌گیری پرونتین زه سنتز شده رادر شاه ER‏ هدایت 
the‏ این جهت‌گیری در ub‏ انتال پرونین غشایی کامل شده 
به مقصد نهایی خود؛ باقی می‌ماند. 

8 پرونلین‌های le‏ یک گذره وی یک Sing Ny Pl‏ 
های غشایی چند گذره هر قطمه ماریچ 6 


هستند. در رز 
بسته به Sap‏ خود در ye op‏ حضور 
نها a‏ مت waa‏ نان وی Sti‏ رون 
عمل میناد JS)‏ ۱۳-۱۲ راملاحظه کید 

# یی از a ancy‏ سلولدراول به صورت 
پروتین‌های نوع | در SER‏ و سپس بریده شده وبا أمین 
اومینال به روی GPT‏ متتقل می‌شوند. 

توپولرژی پروتئین‌های غشانی اغلب توسط برنامه‌های 


کامپوتری به درستی پیشبینی می‌نوند این برنامه‌های 
کمبوتری قطات تیوک آگریز با در درون تولی سید 
clea‏ ناایی کرد و Regd yg‏ را نکیل می‌هند 
(شکل ۱۳-۱۵ را ملاح ند 


غشاء و پروتین‌های ترشحی محلول ستتز شده در ER‏ خسن 


۱۲۷ ۰۷ eee 


vy) ue Scag 
1 
\ \e ۹۳ مود‎ 


۵ شکل ۱۳۸۱۷ sagt ge‏ الیگرسااردی. دولکولفسفات یک چری به شدت calf)‏ وی ۵ات کین بو و در ERs‏ 
cooled gle‏ ومیل اوزمین (GICNAC)‏ و gle ge‏ در یک مرحله به دویکول فسفاتء در سطع سیوزولی از غشاء218] اضافهمی‌شوند 
مرح 60 و 6) nas‏ نوی .در ای رکه stm sn AST‏ در سول ست میدق ذکر است که اون وحد ند با ود 
bye‏ رز بهدوییلمصلمی‌نود تکمین که لین زيم در رقف مین از تز as SL‏ هد سول 
pclae‏ دز چرخش aye JID‏ با هت وا دیب سمت لین مره (6) چا نو قی اه تمس ود کی eS,‏ 
Soe) pie lal]‏ 0 ر 6 دروکشهای دی قندی که با اه شود درد یک یدنه ال دول فسات بر وی ملع 


gb خامل‎ 


lay Uy ance‏ متصل به ۱۱ ایج‌تهبزگتر و 
sae‏ بودهودر ia i‏ 7 
این قسمت برروی الیگوساکاریدهای متصل به N‏ صحبت می‌کنيم 
که ستر بای ER styl‏ صورت می‌گیرد. بدا گلیکوزله شدن 
gS‏ در ER‏ سمولً در GS‏ 


oj ۸71 در‎ ysl 
these pt 
تشکیل بونددی‌سوفید تا خوردن برونین و تجمع‎ 
تس اجام می‌یرد‎ ER روت‌های چند زیر واحدی که فط در‎ 
نیز در این قسمت توضیح داده می‌شود ففط بروئین‌های درست.‎ 
ختن ب لزی و در آخربه‎ ER بت از‎ a ave تخرد و‎ 
مقل می‌نوندبروئینهای‎ So سلرل با مقصدنهایی‎ glow 
به‎ aL بد ناخوردها نیمه تاخرده و تجمع‎ gid 
ad نگه دشتهم‌شوند در‎ GS ER در‎ bal صورت‎ 


1-0 linked olgosaccharides 
2 


+ linked oligosaccharides 


einige ise ER if‏ طملبه سمت yoke in‏ 9 فد ب PAIL‏ حل مت مق می‌ودوپس از 


دوباره بهسمت سیتوزولی بر می‌گردد 


یبای راد لح سلول تلد SS‏ 
ll‏ یه و ساس مائکش‌های مولکولی ویژه در چسیننگی و 
ols)!‏ سول بهسلول هستند 

یک یا چندین tan S ope‏ به بسیری easing‏ 
که در GSR‏ سنتز می‌شوند اضافه می‌گردد؛ در Ab Kal ally‏ 
شدن, یر el let‏ اک اي پروتین‌هاست on‏ 
Cages shan‏ متصل را بهعنوانگلیکوپروتتن می‌امند. 
زنجیرهکروهیداتیموجود درگیکوروتینممگن استکه گر 
هیدروکسیل در سید مبه سرین وبا ترنونن و باه نتروژنآمد در 
آسپرازین متصل شون. یناب رتب الیکوساکاریدهایمتصل به 
]و الیگوساکاریدهای متصل به atl (ON‏ می‌شوند. و 
مخلف یگس کاریدهای متصل به any JO‏ متصل به 
0 نوع مومین (بدخطرفراوانی این شوع گلیکوروتین‌ها در 
موکرس| و تفیرات کروهیدرتها در رتیه ست که در 
فصل ۱٩‏ توضیح داد sland) clea‏ مت به 0نوع یک 
نا چهر واحدقندیداشته و تومط آنزیم‌هاییبه نام گلیکوزیل 
تفا که در امن کملکس SS‏ قرر رده به پوت BA‏ 


(Glel(Manlg\GleNAc, 


۳ 


oe 


oe 


(Man}_(GleNAcl, 


انب محض وود این 


ene 
anes 


A‏ شکل ۱۳.۱۸ اضافه شدن وپردازش بتدییالیگوساکاریدهایمتصل به در ER‏ خشن سلولهای مهرد 


P{W دولیکول به روی آن در روی پروتین در حال سنتزمنقل می‌نودء[مرحله‎ Job و 001۷۵1 از‎ (GICNAC)) بیش‌سار‎ ۳" ga) ine 
حذف مشود اه شدن‎ (Q aby igh درهایت یک ود‎ 46 doy) SF (مطه 6) بع دود‎ SP یک واد‎ lan هوکش‎ 
راخ‎ al نقش باریم‌کد. که هآ‎ ER خی از روتین‌ها در‎ ere Sy درا‎ (Ot tos) لک‎ ny دوه یک‎ 


در پروتین‌های ترشحی و غشایی قفا شده اس 
آل به زنجیره جدید در لومن ER‏ پیش‌ساز 


پش از 
لیگوساکارید برروی لگرمتصل بهغشءبه امدولیکول Net‏ 
که یک زتجیرهطوبل از یبد Syl‏ استءتجمع می‌بید 
(فصل ).ید زاين که این ند (GUeNa)‏ توسط پیوند 
پروفسفات به دلیکول فسفات متصل شد بقیهقندها با پوندهای 
Bl aS‏ م‌شوند این نها با یکسری وکنش‌های 
یچیه یز شد با te apf‏ ملع لوی با hig‏ 
غناء ER‏ خدن pl‏ م‌شوند اشکل ۱۳.۱۷ آخریندلیکول 
پروفسفول لیگوساکایدبه صورتی phen?‏ می‌کند که 
الیگوساکارید در سمت لومن 218 ورگ 

تمام ۱۴ -واحد قدی پیش‌سار ile ty‏ ظاهر شدن در سمت 
JSS Lob JER oa)‏ به زیدوی انب روی زنجره 
Ate‏ جید JSS) pty ite‏ ۰۱۸ مرحله |( Laid‏ 
رزیسدوی آسپارژین در تلی سه پبتیدی ۸۵06507 و 
۸45010737 )46 آن هر سیدآمی‌ایغیر از رون Be‏ 
دزی زيم Sly‏ پم الیگوساکاریل 


Das 


هستند. دو زیرواحد از سه زیرواحد این آنزیم: 
پروتتین‌های غشایی ct yay FER‏ رو به سینوزول آنهابه paige‏ 
متصل pte Seley‏ ی واحد سوم از تسف بر وحد 


1- Dolichol phosphate 
2- Oligostechan| transferase 


این بخش نیز در مورد «تترل کیفبت» و برخی خصوصیات آن 
صحبت خواهیم کرد. 

همان‌طورکه پیش ould‏ گفته شده sla Jy‏ سیگنالی PER‏ 
shal‏ لا از بروتشن‌های ترشحی و پروتتین‌های نوع ] elie‏ در 
ER‏ برش ددهمینوند برخی bay‏ ی در کمپلکس کلزی با 
وزیکول‌های ترشحی منحمل برش‌های دیگری می‌شوند. ما در 
فصل بعدد وان برش‌هاو هم چنن eS Deny Sa‏ 
صورت بای با اتحصاری در مبلکس گاژی صورت یبرد بحث 


خواهیم کرد 
یک الکو کارید بیش ساخته ستصل به لاابه خیلی از 
پروتین‌هادر ER‏ خنن اضافهمیکردد 


cages‏ تمامی الگوساکاریدهای متصل به pN‏ 51] خشن با 
اضانه gad‏ یک پیش‌ساز الکوساکاریدی حاوی ۱۴ Joly‏ قندی 
شروع (NW SS) aster‏ سار ین یس در گیاهن, 
جنران shy Se‏ نک سلولی یکسانبده ویک لکوا کر 
شاخه‌دارحاوی سهگلوکز(60) goqo(Man) jg as‏ ۱ ستیل 
oul IS‏ و(0۱611۸۵) میباشد وقنی اين لیگرساکارید به 
پروتن اضفه می‌شود. ساختر کروهیدرات Pals‏ با حذف یا 
اضافه gad‏ موتوساکاریدها در ER‏ و اجزاء bags ya gg‏ 
تفیرات در زنجیههای متصل به از یک کلیکوبرتین به 
رین jy Sd‏ یک موجود هموجود دیگرمتفوتاست. اما 
بک هت jd‏ ود دی در ساخا تعاس لاه 


ها و aS‏ 3 


SR هستد. رای‎ July bj SS شدای کوتر از اشکال‎ 
le Silay ریب‎ Seana SS فیرونکین‎ 
AL py Lay ot Ahi SIS فیوکتین‎ J abl خیلی‎ 
apie تجزیه‎ 

at Ll‏ همچنین در slag si‏ سطحسلولی در 
Si‏ طولسلولقش apa sie Sab‏ 
سفید خون (neg)‏ دای مولکول‌های چسبنده Eh‏ 
(CAM)‏ هستد که به pee‏ زیادی گلیکوزیه Uns‏ 
یکسا یداد اي مولکولها با Jace apt‏ شوه ه قد در 
las‏ از SCAM‏ در سلولهای الیل رگ‌های خونی a,‏ 
می‌شونه ad ce Sb‏ این میانتنش لوکوسیتها را به 
اشولو ون ده وه حرکت نا باه در Stef cb‏ 
عفونت حاد کمک می‌کند (شکل ۱۹۱۶ | ملاحظه (iS‏ دیگر 
قلیوبروتی‌ای سح سلولی دای زنجبه نی لیکو وی 
بوده و موجب ill‏ اسخ ایمنی می‌شود. یک Jee‏ متا 
آتیزن‌هایگروهخونی BA‏ و 0 است که ay Stash‏ 
ate‏ به.0)هسنند که لیکو پروتین‌هاوگکوتده دماح 
placa‏ یراع سلول‌هامتصل i) Sigh‏ +۱۳ را 
{anf aia de‏ 


پیوندهای دی‌سوافیدی سوسیله بروتئین‌ها در لومن TER‏ 
تشکیل ونوآراییمی‌شوند 

در فسل سوم دیدیم پیوندهای دی‌سوللید (-۰5:8) بین 
مولکرلی و درون مولکولیباعث lal‏ ساختا سوم و چهارم eS‏ 
از pty‏ می‌شود این پیندهای کوالان با sig‏ اکسیدانیو 
گروه‌های سولفیدریل (SH)‏ که به نم گروههای نبول نیز شناخته 
می‌شوند ین ومد td‏ میستئن در یک زنجیرهبل‌نیدی با 
زنجرة یگ تسکیلمی‌شن.ین انش زمنی متا به‌طرخود 
بهخود صورت گید که اکسیدکننده مناسب حضور داشنهبشد. در 
سول‌های yy‏ پیندهای دی‌سولفیدی تها در اومن ER‏ 
خشن تشکیل می‌نونه در سلول‌های sass eS‏ 
دی‌سولفیدی در فضای پری‌بلاسمی وبین غشاهای داخلی وخارجی 
شکل ake‏ در ستیجه پسوندهایدی‌سوفیدی تنها در 
بروتین‌هایترشعیودرناطق | گزویلاسمی روتینهای Ale‏ 


یاف می‌نوند. 


1. Tunicamycin 


فصل ۱۳ - حرکت پروتین‌ابه. 


ER در حل ستز در من‎ ata ns Say (gill 
کلکویله نمیشوند‎ Aste Ser/Thr la ly وق شود تام‎ 
حدس زد‎ heal و معکن نستکه تون تا رویتولی‎ 
Jee py شد‎ ain کلیکوزیله‎ ay بلقوهمتصل‎ Glin las 
حاوی توالی‎ Saye از‎ tbe FS wy oS 
از انتقل پیش‌ساز‎ gle مسمکن است‎ ۸:77 

clan suse)‏ شود 

بلافاصله یی از cpa‏ که (GINAC) 9) loge‏ و 
oGleyMan‏ به نید جدید Jie‏ شده سهآنزیم مختلف که 
Jui SIS‏ مد یشونده مه رز و یک ماو خاص is‏ 
(By Jobe NEMA JS) she‏ سه وه S95‏ که 
آخرن lat‏ قندی که aol‏ پیش‌ساز وروی حامل 
Sp‏ به alg‏ مین a‏ یرد i ah‏ عمل 
las a gD age pl gl ae‏ الب 


پروتین است. 


زنجیره‌های جانبی الیگوداکاریدی سمکن است باعث. 
تاخوردکی و پابداری کلیکو پروتنین گردند. 

لیکو کاریدهایمتصل به Ins SIS‏ عملکردهای 
slaw lala aang by tsp a aia‏ 
متصل به IN‏ درد بهطورمناسب در 8213 تابخورند ان عملکرد 
در balls‏ نتیبیونیک تونبکامایسین ۱ اثات شد. تونیکامایسین 
ول مرحله تشکیل پیشسا SLB‏ متصل بهدلیکول با 
بوک کده ود تیجه ستتز تام گوس کاریدهایمتصل به DUN‏ 
سول مهار ی‌کن. (شکل ۱۲.۱۷ eee Sig ge‏ 
پیش‌ساز Ula (HA) geen‏ مود به خی 
ASU, LS,‏ ویک نریمر طیعی بسازد؛د ان oy lb‏ 
با اخورگینقص در ER‏ خن باقیمیماند Mee‏ چهش یک 
ible‏ خاص در تولی HA‏ گلوتسن, از اضانه شدن 
Jase JSS‏ هب آنمکنجلگیرینعودوباعتم‌ود 
Ging‏ در حالثتانخورده ER‏ نجمع یلد 

pK yale‏ تخردگی pore‏ الکو saa‏ متمل به 
N‏ هم چنن موجب یج ll‏ در SES IAS‏ 
ترشحی می‌شون. حت اگر اضانه شدن pa‏ الیگوساکاریدهای 
متصل به را تال با تونکماسینمتوقف شود خیلی از 
بروتینهای ترشحی به‌طورمناسب نا می‌خورند و به مقصد نهیی 
خود ihe‏ می‌نوند با بن JO‏ چنین پررتین‌های کلیکوزیله 


9 —— 


ها شک یک رد سای 


AA 
sos 
st 


شکل ۱۳-۱۹(شکل رنگی) dat‏ پروتیندی‌سونید PDI (PDI) dpi‏ تس یک Ble‏ ال با ly‏ مه میسن Se‏ به هم 
giles‏ به دوقرم ایشد دیول ad py‏ کسید ده لبیل هسند وهای As SH) shies‏ ید هی 
شمارا رگ ول ای Ll‏ م‌دهد. لوط زرد شندهنه وهای am lp‏ )در نشکیل پوندهای Basses‏ 


هه (52 ots‏ در وین als (SS)‏ 02 کید ده وکش de aay‏ ون . 


۲ب وهای د‌سونیدی را نکیل دهد سپس دومن تول یز در موس با حدواس وتش دده یک پجد دی‌سوقدی در پروشس سوت 
را تشکیل داد و PDI pl) alot PDI‏ در gig‏ اوه ود ct‏ در وین Sa a EVOL a)‏ ود تبحه 
te pd i>‏ ده PDI‏ تولیدمی‌شود )0( PDI‏ احیا oh aly go‏ یدای نمناسب دی‌سولنیدی را با ga Ny‏ اقا تیول - 
دیسوفدی مشاب ایند al PD cl gl‏ اند وت است و هم داین مس وکش دوه ولد می‌شود ان وکشه در 


yay ba gig مه‎ 


رین شکل فضاییمناسب خود رسد 


Sige‏ دی‌سولفیدی در جایاه عل eal) PDL‏ مود با دو 
وکنش انقالیمنولی تول-دی‌سوند ه ay,‏ متقل گردد. 
oid ass obo! PDI‏ در این واکتش با عمل پروتئن موجود در 
GER‏ نم Job 8) Erol‏ یک پرند دیسولفیدیبودهو این ود 
میت به ۳0 Jie‏ شود به ال ا کسید pad‏ می‌گرد.خود 
Erol‏ در اثروکش با کسیژن مولکولیموجود در در 5 کسیده 


مشود 


1- Protein Disulfide Isomerase 


پروتلین‌های سیتوزولی و پروتلی‌های اننامکی که در 


ریبوزم‌ایآراد jou‏ میرن فاد یندهای دیسوایدیبوده و 
بایداری ساختاری آنها بهمانکنش‌های دیگر بستگی داد 
تشکیل jie‏ پندهای دی‌سولیدی در لوین SER‏ نیم 
پروئین دی‌سولفید (PDI) (jal‏ واسته است که در تمام 
سلو‌های بکاربوتوجود درد این زیم به هد 126 سلولهای 
شحیو lll»‏ کید و رس بفتمی‌شونددرین 
nl‏ مار ید از وهی وی sls) ning‏ 
aly‏ می‌شوند.همن‌طورکه در شکل ۱۳-۱۹۵ نشان ده شده استه 


۱ eee 


تجمعات نامناسب جلوگیری کرلهه و از این طریق به پیشیرد 
تاخودرگی مناسب کمک می‌کند Ip)‏ تکل سه بعدی در بسیای از 
basta‏ یوندهای Sat tle‏ می‌شود 

همانطورکه در شکل ۱۳-۰ شان ab‏ نهد ER ggg‏ 
op Bo‏ یش لکستین‌های هسمولوگ (پروتین‌های متسل به. 
کربویدرات)کالنکسین و کال تکولین,بهصورت ABE‏ 
ایگومااریدهای خاصی در زنجیره‌های در حال رشد متصل 
aS‏ لین بایان دو تین که شامل یک دنله سانه گوکز 
است: توسط یک کلیوزل تانسفرز ER cp‏ تولیدم‌نود 
J)‏ ۱۳۸۸ مرحله 0 ر ملاحظه کید این آنزیم ها روی 
lanes‏ بل‌پتیدیتخوره ود تب‌خوردهعمل می‌کند واز 
این نظرگلیکزی alge tal‏ یکی از نیسای نات 
ای ری نظارت بر کل say Cab‏ تاب خوره در ER‏ 
عمل Sha i yo‏ کال:کیسن و کالرتکوین بهزچیره جدید 
تتخورده و Juss‏ شهب لیگواکاردهای متصل به مان از 
تجمع ual‏ قطات مجاور به هم در پروتن, در JO‏ ستتزدر 
ER‏ می‌شود. در تجه GIS Ey Go SiS‏ همنند :3 به 
وتان نارس کمک کرده و از تخودگینادرست gy Salad‏ 


FER مهم دیگر در ناخورگی پروتین در ومن‎ sills 
هستنده پنیدل -پیرول ابزومرز‎ Madly یتیدبل پیرل‎ 
Si خانواده‌ی از مها می‌باشندکهموجب تسهیل چرخش حول‎ 
یک‎ yp OM» olay یل در ید مه‎ te 
پلیبتید می‌شوند. چنین آیزومریزاسیون‌هایی گاهی اوفات در‎ 
تخردنپروتین, محله محنودکنده سرعت هستند. خی از‎ 
- ایزوزها مود چرخش پیوندهای پنیدیل‎ Syme یدیل‎ 


1. Peptidyl - prolyl isomerases 


در پروتئن‌هیی S‏ بیش از یک sig‏ دیسوافدی داد جفت 
شین مناسپ انیدهای catia eal‏ برای ساختر و SNS‏ 
مناسب. لازم هستند پیوندهای دی‌سولفیدی مسولاًبین 
میستئین‌های پشت سر هم در تولی اسیدأمین‌ای و حين سنتز 
at‏ در یووم تشکیلمی‌شوند. NS‏ اقات این Seb‏ 
bul‏ پوندهای دی‌سوفیدی بين سیستتیزهای 
رای مت پروانولین پیش ساز هرمن انس 
سولفیدی داردکه سیستئین‌های ۱ و ۴. ۲و oF‏ ۳و de yO‏ پیوند 


ora‏ سولفیدی که دراب به صورت پشت 
سرهم در IY‏ تشکیل شده است Mtl‏ ین سیستلین‌های و | 
اد وی شود yh SLs gy‏ ناسب خود را بهدست 
آورد در سلولها li‏ یندهایدی‌سولندی PDI beg‏ 
تسپیل می‌شود. PDI‏ بر روی مققار زیادی از سوستراهای 
sign,‏ عمل کردهو باعت می‌شود a al‏ شکل فضایی بایدر خود 
از نظر ترمودنامیکی برسند (NIN ٩ SSS)‏ وهای 
دی‌سولنیدی مسول با یک نظم خاص کل Se‏ ان نها 
بط aly‏ کوچک set‏ | ادا خن وسپس باعثپایدری و 
ثبات مبانکش قطمات دورتر می‌شون؛ ‏ 
۸ آنلوازابه تصویر 
خومد گفتد 


می‌دهد دراین cco‏ 


be‏ تخوردنبروتین 


شده و در قسمت gin‏ موردبحث قرز 


جاپرون‌ها و دیگر بروتنین‌های ER‏ تاخوردگی و تجمع 
پروتین‌هارا هبل می‌کنند 

هر چند خیلی از پروتین‌های دناتوره به صورت خودکار 
می‌توانند مجددا تاخورده و در یط آزمایشگاهیبهحالت ete‏ 
خو Ul a fh‏ چننتاورن‌های مجددی بای کامل شدن, 
معمولاً بهساعث‌ه وقت نیز a‏ ولی در عین حال,پروتئین‌های 
جدید محلول و pla‏ وید ندهدر plays ER‏ عرض Bia‏ 
ly‏ تیه شکل ضایی مناسب خود میسن تخودگیسریع 
این پرونین‌هایتازه ستتز شده در سلول به عمل پی در پی چندین 
رون موجود در رس Se ER‏ اد مب ری ان ریم که 
ayn OS‏ کول 18 تال به هی ستز دهد حال 
ورود به ER‏ ماد نتقل lar‏ ترجمه را در aya‏ اجام دهد (شکل 
na‏ ملظ کید 


BP‏ هم چین یانب صورت a ody‏ زره میک 
در حین رود به JER‏ ریق ال همزمان ,ترجه استه متصل 
شود BP‏ متصل شده بهنظرم‌رسد از yt‏ شتا تشک 
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اخورگی(که (sina ER pte‏ های 
بد تخورده نگهداری شده در oy Lager ER‏ صورت منصل با 
جابرون‌های شبکه آنویلاسمی و کارنکسین دینهم‌شونده 
cy) ops slg BSG‏ دوتمکرد مرا ینی کمک به 
S85‏ مسولبروتین‌هاجوگیری از تجمع تدای شدن Ul‏ 
و Sige‏ با پروئین‌های بد تاب خورده غیرقال برکشت. انجام 
می‌دهند 

هم سلول‌هایپستاناان و هم مخمرها با یش روویسی 
ژن‌های مختلت رسودهی‌کنده چابرنهای 2 و دیگر 
کانلیزورهای تاخوردگی, به حضور بروتئین‌های تنخورده در ER‏ 
پاسخ می‌دهند. یک پروتنین کلبدی در پاسخ به پروتین 
تنخورده rel‏ است که یک پروتین غشایی ER‏ بوده وبه 
صورت دبمر و تریمر وجود داد 

(Spi essed!‏ یبرد JSS‏ ا۵هااست. 
Hal‏ 513 روویمی در مخمرها وه Bante tol Dy‏ 
yh‏ ین WN ag‏ م‌کند.همنطور که در شکل ۱۳:۳۱ 
ننان ab‏ شده,انصال BiP‏ به منطقه لومنی 161 مونومری از 
تدکیل دیمر Mel‏ جگیری aye‏ رین مقار BIP‏ آد در 
من ۳18 احتاا یزان نمبی 1751 ونم ودرا تین مین 
تجمع پرونی‌های تانخورده در لومن ER‏ مولکول‌های 3:۴ راز 
هم be‏ هرا رای ین با ۱1 از دنوس pies ob‏ 
ube oes‏ | دمری فش باه وین PUBL mS‏ 
مان ادها و تولید پروتتن‌هیی می‌شود که به تاخوردگی 
پروتئن‌ها کمک می‌کند. 

hin, lao‏ دای یک سیر go‏ دیگرهمتندکه 
در پاسخ بهپروتین‌هی تانخورد در ER‏ عمل می‌کند در ان 
سیر نجمعپروتینهی تانخوره در 2]باعثپروتلیز ATE‏ 
S)‏ پروتین poled J nye‏ غشاء )در درون sa‏ 
عورکننده از غشاء» می‌شود. ناحیه سیتوزولی ۸7۳6 در آثر 
پروتلیز رها شده بههسته رفته و در آن جا موب تحریک 
رونویسی ژن‌های رمزدهیکنندهجابرون‌های ER‏ می‌گردد.فنال 
شدن یک فاکتور روتویسی با چنین پروتتویز درون غشایی تنظیم 
شده در مسیر سیگنالی‌نج وطی فعال شدن فاکتوررونویسی پاسخ به 
کلسترول یعنی SREBP‏ نیز صورت می‌گیرد (شکنل ۱۶:۳۶ و 
diode, ETA‏ نید 


1- Unfolded-preteis response 


پیرول vane?‏ را در 2 
این آنزم‌ها سوستراهای ian,‏ 

ER پرولین‌های میم ترشحی و غشایی نت شده در‎ Judd 
تام ین مارد‎ pans از یک با چن زر اد پی‌نیدیساخته‎ 
ER تجمع زیر واحدهای تشکیل‌دهنه پروتئین چند زیرواحدی در‎ 
صورت می‌کبرد یک کلاس مهم از برنی‌های ترشحی چند‎ 
دوزنجیرهسنگین‎ ugh یلها هستد که‎ ately) 
همگی بوده وبا یونهای‎ (L) ود زنجیره سبک‎ (H) 
دی‌سولنیدی بین زنجیرای به هم متصل شده‌ند. هماگلوتینین‎ 
چندزبواحدی دیگر است که به خوبی‎ Gay, یک‎ (HA) 
۱۱۳۰ تخرگی وتجع زیر وحها میا [شکل‎ ona Ls 
این رون ترمر دست‌هیی با تشکیل می‌دهد که از ملع ذره‎ 
Obie LIER درون‎ HA ys alee ویروس لبون‎ 
11۸0 پروتین به نم‎ jh کی از یک پیش‎ eas ie 
ساختهمی‌ود این یش سا یک ماریج 4 عورکنهز غشاهء درد‎ 
گلزی, هر ک از مه پروتین 11۸ به دو لیب‎ Shel در‎ 
و برش می‌خوند؛ این هر مولکیل 14۸ موجود در‎ 1, 
وه یی از است‎ HAY سفح ویروس تامل س ییاز‎ 
ot را لاح کی } ریق تیسرمانکش‌های‎ ۲۰۰ JG} 
ER بهسمت لومن‎ Sash ibe تواحیبزرکاکوپاسمی‎ 
به سطلع سول‎ HA يشود داز ینک‎ J acl ات‎ 
در مت فضای اج سلویقارمی‌گرند‎ aly شد ان‎ ite 
مینکش‌های بین قسمتههای کوچک‌تر سینوزولی و قسمت‎ 
این‎ gd ab عبورکنه از شمه در زر واحدهای 14۸ نزب‎ 
نشان می‌دهد نها ۱۰ نقیقه‎ allan تریمر پروتئینی کمک می‌کند‎ 
تاخورده و تجمع اند و شکل‎ HA زمانمیبد تا لی‌پتیدهای‎ 


gh نریمری خود اه دست‎ ce ghd 


بروتنین‌های تاخورده نامناسب در 01 بیانکاتایزورهای 
تاخوردی پروننن را قامیکنند. 

پروتین‌های نو وحشی سنتزشده برروی ER‏ خشن تا 
هنکامیکه بر کامل به شکل فضایی خود دنه ER ashy gs‏ 
اک ند هم ten ala cn‏ که ماع تردن مسب 
JER poeta‏ حرکت aie‏ لین با فا 
به طرفکمبلکس گریجلیری مد lope‏ نگهداری 
بروتی‌های نورد lb‏ اوه درون ASM! ER‏ 
کلی تاخردن با هدر اشکالوسطه در Sy‏ 


تصل ۱۳ -حرکت پروتین‌ها Soli lee‏ ۶۸۳ 


a oe 


ین i)‏ تجمع ریم( 1۸). اصال che‏ ارو doy) BP‏ ۵ 9ب زره جدید و 
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شکل ۱۳,۲۰ تاخوردن و تجمعهماترگلو 


هد Sl‏ اکن و یلید aes‏ اگم کدی خاص (Dt a)‏ 20 یبد اخودگی نامب فطمت مارم ود نام 
هفت SL‏ متمل هه بخ لومی چیه جید 9 gb‏ ال همزمن ترجه اه شده و۳2 تشکیل شش یود PPR‏ 
pie‏ مد موتومرهای ,1۱۸ تکملشده از طری یک میج رده از شاه Aiba ge) Nail‏ متصل می شون soy‏ 
69) میلکنش بینسه زنجیره,0۸] با SAS‏ ود بدا gel‏ 6عبوکنه از غشاء cal [ab‏ نشکیل بک ساقهطویل حوییک میج )در قسمت. 
لومی HA, eho‏ می‌نود. در نیت مینکشهای ce‏ سه رس کل cal ett Se‏ تلد یک paz‏ ,1۸ در (Or) fe‏ 
yp)‏ مکروسکوب لت ازیکویرون از الک نان‌دهنده رون roy HA‏ وه شکل jatar‏ سح غشه یروس پرون مداد 


پروتلن‌های تجمع نیافه اد #خورده در 713 اغلب رای 
تجزیه شدن به سیتوزول متتقل می‌شوند. 

بروتئین‌های بدتاخورده غشایی و ترشحی, همانند زیر 
واحدهایپروین‌های چند زیرواهدی تجمع نافته اغب در یک 
یادو ساعت بد از ستتز شدن در 21 خشن, تجزیه می‌شوند. ob‏ 
سال‌های متمادی, محققان فک می‌کردند که آنزیمهای 
پروتلیزی p‏ لومن lag, ER‏ تجمعنیافه با پداخوده 
رابرای تجزیه نایز م‌کند ما جنن پرونازهایی هیچ وفت بیدا 
نشدند. مطالعات 


ی که sl‏ صورت کرفت نشان داد 
پروتلین‌های نرشحی و غشایی بدتاخورده از طریق فرایندی که با 
Laat atte oye‏ انقل معکوس(! شناختهمی‌شود 
ترس پوتینهایغشیی ER‏ خاصی شناای و ری ال از 
لومن 1ب سیزولجهت دهیمیشوند 

اجان بروتین‌ایبد Gog‏ خاج از GER‏ 


1. Didloeation 2۰ Retrotranslecation 


فرم ری otal‏ بیکنده Chest‏ زیان‌آوری است که 
J ay‏ نویه شتا پوتینها در ER‏ خصل 
شود این بیماری دراثر یک جهش نقطهای 9 -أنتی‌تربسین 
ایجاد می‌نود. ,۵ آنتی نریسین که ب‌طورمعمول توسطا 
هپاوسیت‌ه و ماکرفژها نرشج مشود فرم طبیعی an‏ 
تریسین و هم (JY og ay Ge‏ متصل شده و ها | 
مهار می‌کند در غیاب , - آنتیتریپسین» الاستاز بافت‌های 
ظریف شش رکه در ale‏ اکسیژن شرت نان تجزیه کرد و در 
نهابت بعث ه وجود آهن ge‏ آطیزممی‌شود. 
با این که ,0 آنتی‌تربسین جهش یافته در خشن سر 
gig gh phe‏ یک ay‏ شبهکرسالیر( تشکیل 
می‌دهد که از apes DEER‏ در ها 
پروتئین‌هی دیگر به دی py‏ شدن ‏ خشن “ay J‏ 
plage ial‏ تجمع ath‏ مختل می‌شود. 
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وهی Sock‏ حلاتتخوردگی نی دنه تخیص اد 
می‌شوند. 

قتی وشن plier Sta‏ شد بای Be idk‏ 
ER sae‏ جهت دهی می‌کرد. وا bp Aba‏ جفجا 
شدن پروتثین بد تاخورده از بين ER ALLE‏ وجود داشته باشند. 
کون a SOO‏ نظر رسد در lace GS‏ شارکت 
Lash eb‏ مشاهدات کنونی بان می‌کندپلی‌پتیدهای lene‏ 
شده به وقع از طریق JS‏ کمپلکس 50061به سمت عقب ape‏ 
Sin als‏ قطت پیپید چاه شده معکوس در 
عرض piss‏ ور یدبا ای سستوزلی موجه 
میوندکه ات ال مکوس می‌تود. یکی زاین زم‌ها یک 
۸۴ آز به نام any, POT‏ و یکی از اعضای خانادهپروتینی که 
kph‏ ۸7 .آزهای AAA‏ خوانده ی‌تونه Sh‏ 
دیگراعضای این خانوادهبه عنوان ۸:۲۳ آزهاییشناخته می‌شوندکه 
spl‏ هدوز ۸1۳ اب خردکردنکپکس‌های ap‏ جفت 
می‌کنند sly‏ منال در فصل ۱۴ با یکی از اعضای خاواده ATP‏ 
آرهای AAA‏ به نام NSF‏ که یکی از اجزای میم مسیر ترشحی 
است موجه وهم ند pl INES‏ هیدرولیز ۸۴ جهت خرد 
کرد نمسای پروتنی ولد شه در ول site‏ 
خوردن زک هتفه JSS) ag‏ ۱۳۰ | ماه کید 
is 9‏ سکرس ATP ian‏ توس POT‏ ممکن لست نرری 
محرکه جهت هل دادن پروتئن‌های بد تاخورده از غشاء AER‏ 
ype‏ تین pS‏ نایک وهی op‏ وه 
ورد ستوزل میشوند. awl‏ بوب‌کونتین ASL‏ 
رزوی بی‌کنتینبه Ady‏ ج‌جا ده اه ian AS ys‏ 
عمل POT‏ راکش at shy‏ راکش میدرویز ATP‏ 
چفتمی‌وداین spl atl‏ درا ily‏ ۸:۳ الا در 


به هام انداختن پ 


ها در سینوزول نیز شرکت می‌کند. 
پلییندهای وی Job no 62S‏ نون PIA oe‏ 
سیتوول atm‏ جزیه در پروتوزوم‌ها soe‏ ال از سول 
حذف می‌شوند JSS)‏ ۳۲۹ را ملاحظه aS‏ 


ER در‎ ding تاخوردن و کنترل کیفیت‎ pat 
el به !هه یدای‎ ate lan SLB همه‎ 
از سه‎ Satin متصل می‌شوند)حاوی یک هسته‎ cai bel 
سای‎ Vous 


ری ها ور 


ه شکل ۱۳۰۲۱ پاسخ به پروین تانخورده. ,یک a‏ 
عبوکند از شاه در ER‏ برد ag Lab oy‏ خود Hb‏ نصا 
رای BIP‏ درد احه ye‏ دای یک RNA‏ اندنکتار حاص 
است. مردله DER gag oy lng oi gan‏ 
اتصل بهمواکول‌های Sela Hel BiP Sly IP‏ 
Sl‏ 2 و 3 MRNA‏ پیش سا و ele‏ نیت رسرکندهفاکنور 
Hal oy,‏ توسط دعر Tre‏ یه شده ودواگزون به هم تصل 
می‌نوند تا Hacl ae MRNA‏ را تشکیل دهد شمدکزي 
مشخص ye‏ با که بردازش 017001۸ الیه عممً در هستهاتاق 
مین ان رین در یتوول رخ sade‏ مرح 4: 11301 به رون 
Hed‏ ترجمه شده وسپس به هسته گشته ورونوسی ژنهای 


Sp Jl day رمزدهی‌کندهچندینکتالیزور آخوردگی‎ 


مجموعهای از بروتئین‌های قرر 08,5 در غشاه 25 و در سینوزول 
پستگیدادواین پروتن‌هسهعمل سای انم می‌دهن. وین 
عملکرد شناسایی و تشخیص پروتئین‌های بد تاخورده است که 
سوبسترای واکنش جابجا شلن محسوب می‌شوند. نشخیص در لومن 
8 اتفلق Sil ye‏ و در برخی موارد نیز میناد شامل انصال 9:۴ به 
بروینتنخور یز sth‏ این Jo‏ جات SiS‏ نشخیص 
پروتین‌هایبدناخورده هنز به خیی روش نشده است. به وی 
مشخص نیست چگونه بروتئین‌هایی که نمیتواند به خوبی تا 
بخونده موستی اصلی ری bub‏ شدن محسوب شده واز 


39 فصل ۱۳ - حرکتبروتینه به شاه‌ها و P| Sat‏ 


]سل پسروتنین‌هابسه مسینوکندری‌ها و 
کلروپلاست‌ها 

در امه اين فصل به این ساله می‌بردايم که چگونه 
بروتی‌های سر شده دریزومهای سیوزوی به موگدری‌ها 
gpg danced‏ هستهها می‌روند (شکل ۱۳۰۱ را 
ملاحظه کی هم میتوکدری و هم لرولاست ارای یک لومن 
داخلی به تم ماتریکس بوده وبا یک غشاء و لیهاحاطه می‌شود و 
hol‏ دالی ان انامکها یز درون ماتریکس PSS Id‏ 
lage aie‏ دزی یک غشسای ساده ود و یک Hye‏ 
ماتریکس لومنی دارند.بهدلیل این تغاوت و تغاوت‌های دیگر, 
پاکسیزو‌ها در قسمت بعی مود pls Illa‏ داد به 
همین صورت مکانیسمانتال پروتئین 4 داخل و خارج از هسته‌ها 
به‌طور سابل glee‏ نقل آنها بهمیتکندری‌ها و 
acy‏ متفر تین محث یز در فصل برس می‌نود 

میتکندری‌ها و کروپلاست‌هاعلاوه بر dbl‏ بودن با نو solid‏ 
پوتینهای ال yy tl‏ مضایهی داشته و از ATP‏ آزهای 
کلاس "بای تز ATP‏ ستفدهمی‌کنند(شکل ۱۲.۴ را ملاحظه 
sas SU Sale fa‏ گرم مفی نز car‏ وبگیهبی رز 
خودنشانمی‌دهند. هم چنین مشب به - سلولهایبکتربیی» 
ys Se‏ و کلرپلاست‌ها خود دزی DNA‏ هستند که 
rRNA‏ 1100۷۸ها و برخی پروتئی‌های دبگر اندامک را 
De al) Sp 233)‏ ان ردو میم asp‏ 
و کروپلاست‌هابه همه تقسیم shin‏ صورت نمی‌گر. اب 
della Salil‏ با مشارکت پرونئین‌ها و لیبیدهای سلولی رشدکرده و 
dela‏ جدید از قسیمنامک‌های پیشین به وجودمی‌آند 
cals‏ زیاد ول‌های باکتربییآدزی با میترندری‌ها و 
کروپلاست‌هاباعت هدایتداشمندن هلان فرضیه شدکهاین 
bys Stole ja Saal‏ در lel‏ سلول‌های ییوت و 
تشکیلآنامک‌های درون همزیست به وجود asl‏ (شکل ۶,۲۰ 
LS I ehh a ind‏ از پویهای انا غشایی 
Ste‏ ین میترکندری‌ها,کلرولاست‌ها و باکتری‌ها END‏ 
شاخصی ah‏ مورداین aa‏ تکامی ادا اناد در این بخ ما 


این پروتین‌های Nas‏ 
ند 


ال غشایی را بیشنر مورد بررسی فرار خواهیم 


بروتی‌هایرمزدهی شدهتوسط DNA‏ متکدریی با 
La dy‏ روزه‌هی برن انامکها سنتز شده و 
بلافاصله پس از سنتزبه سمت اجزای ادامک‌ها هدایت می‌شوند. با 


sl‏ دزن د نک ل WEF‏ | لاه ند 
face lan SL‏ 0 (که ه lap‏ نی با 
مرین Sate‏ میشون) سمولً که ود و الب حاوی یک 
| با چهر اه قندی akg‏ 

| 8 تشکیل همه لیکوماکریدهایمتصل به ابا حبع یک 
یش‌ساز بر روی دومولکول شروع می‌شود. a‏ پش‌ساز ۱۴ 
et aly‏ حاوی موز sly‏ است (شکل ۱۳-۷ ۷ 
ملاحه 2( ty‏ از اینکه لیگوساکارید تشکیل شدء به 
اسیدهای آمینهآمپارژین خاص روی زنجیره‌های Aste‏ 
درل سنتز در لومن Se ER‏ شده وه واد ور و 
یک oly‏ ماو JS) apse ay‏ ۱۳۳۱۸ املاحله 
کنید 

* زنجیرههای چنبی SAS‏ معکن است در CaP‏ 
سحیح oct SS‏ کمک بهحنظت ae lasing‏ 
در زیر Se Site» in‏ لها نقش داشته و 
همچین به نا al‏ ژن عمل کند. 
sine *‏ دی‌سوفیدی به آغلب بو 


ای ترشحی و 
سین اکووپلاسی پروتی‌ای غشاء در 2 فزده 


ER در ون‎ (PDI) یزرا‎ ds روتین دی‎ ope 
دی سولیدی ا‎ clin موجودبده و تشکیل و نوریی‎ 
eS را ملاحله‎ ۱۳-۱۹ JSS) aS ble 

BP ogy‏ لکتن‌های کال نکسین و کل رتیکولین و 
dase‏ -پولیل زوا با همدیگر oe‏ نمد وت خورن 
صحیح بروتئن‌های غشای و ترش ته ساخنه شده در 


ER‏ را تضمین می‌نمایند.زیرواحدهای پروتنین‌های چند 
sol‏ نز در ER‏ تجمعمی‌ابند 

8 فقط پروتین‌های ناخورده صحیح و زبرواحدهای تجمع 
| بافته از ER‏ خشن به کمپلکس‌های گلزی در وزیکولها 
| متقل م‌شود. 

* تجمع پروتین‌های تاغورده غیرطیس و زیرواحدهای 
تحمع نیافته در ER‏ م‌تواند بان OLS ILS‏ و تاخوران 
| پروتین | در DER‏ طریق پاسخ yl gy a‏ 

کند (شکل ۱۳-۲۱ را ملاحظه کنید) 
پروتئین‌های تجمع نیفته یا بدناخورده در 8 اغلب به 


ودر آنجادر سیر یوبی کویتین 1 


Bn de ست نتاس‎ 0 


راز سینوزول 4 Sell‏ هدایت 


درل ۱۳-۱ slyly‏ هدف بای که say‏ 


اندامک San‏ موقعیت توالی در پروتئین. حذف توالیِ ماهبت lly‏ 
شبکه آنوپلاسمی (cl)‏ نی N‏ ۳۹ هستهای از ۶-۱۲اسیدامنه آیگریز که قل از نا 
یک با ندیه بزیقو دار. (Arg Lys)‏ 
ماریجآنفی‌تیک, po‏ ۰.7۵ اب thal‏ 
Ls tl‏ با و در یک سمت lady‏ 
میوکسری N se (Soph)‏ ی ...یکی دوستت دیگر 
ae yi nn dye‏ نی از Tne Se‏ 
ورزیدوهی کوچک 58 Gl aly‏ و AS‏ 
Nadal (ogee hy‏ پل Cal (Ser-Lys-Leu) PYSI Jin‏ 
Js‏ ۴152 داتهای ۷ 
(Settles‏ نتهای AIC‏ نها 
(hover oy) N bel‏ نع مخلف Scie‏ موق معمرل ام 
یک قطه کواه شی Lys‏ و۸2 
(Asse‏ ماوت ۳ 
ga Joe‏ در Oli‏ رتیه اب gal‏ نامک و زرا الاک هدفه Ey‏ 


نزن ae ee‏ دوتلیهفای و دوسیستمتقل مصل یه 
شا اس که یکی بای prey‏ پوتن ب نامک ودیگری 
برای هدایت a‏ غشاء یا Salil ojo‏ می‌باشد. همان‌لوری که 
pls‏ دید نسم بل Say‏ مختلف بهمتودری‌ها 
و ارلاستها بنیز Slo‏ در گفشته گنت د 


al مرتبط‎ 


توالی‌هایآمفیباتیک سیگالی انتهای ‏ بروتئینها راب 
سعت ماتریکس A ocala yA gin‏ 

ala‏ پروتئن‌هایی که از سیتوزول به مقصد میتوکندریابی 
و دای 


عزیمت می‌کند درای سیکنال‌های هدفیابی بو 
وهای Sie‏ وهی هستند با ین SU Se‏ 
میکلی در کل یکسا sad‏ رن lid‏ چنین 
میکالیهیی | نشخیص می‌دهند در هد که پتعادی از 
تلی‌های مختلف اما مرتط اتصال lay tle‏ که بشترین 
Clie‏ در مود مومیتیبی پروئین‌ها در یتکدری صورت 
af‏ تدای هدفاییمتریکس!"]هسنند اي وی‌ها در 
SIN‏ ند و سول ۲۰۵۰ مدمه ول داد ها خی 
ele J‏ )6 یدای بای ابا بت ین و 


| 
2+ Matrix - tongeting sequences 


وجوداسن eck‏ پروشن‌هایوافع در متوکدری‌هاو 
کاروپلاتا توس lag;‏ هسته‌ی رمزدهی و پد از ستز در 
Sable Sige‏ اد als gigs‏ در طول فرن‌های 
متمادی از Jal‏ یشتر اطلاعات Sj‏ از GE SUDNA‏ در 
ao‏ درون همزیست به وله یک مایم AL‏ 


ی 
هسته متقل td‏ بیش‌سازهایپروتئینی سنتزشده در سیتوزول 
که رای wpa‏ میتوکدی‌ها با نضای مشاب آل در 
ay ce Vyas SS aya eID lS‏ 
خاص هدفیابی جذب در انهای N‏ هستند که برای بیوند به 
alan‏ گنه بر روی سطح نامک اختصامی هستند 
lope‏ تن وقتی که هماریکس یا توا dans‏ برش 
می‌خوردواضح است که تولی‌های هدفبابی جذب! از نظر 
موفیت و AS Slat‏ مشاه نوی‌های سیگذلیبوده و 
پوتینهایچدید ره مت لومن sg calla ER‏ باوجود 
این که ره نع میگ dlp Site hepa‏ داد 5 
خاص il‏ همان طوری که در جنول ۱۳۱ خلاصه له اس poe‏ 
قابل تجهی ماوت است. 


واردکردن ign‏ هم در کاروپلاست و هم در میتوکندری نیز 
Sail gi gasp‏ غشاهایداخلی و خارجی 
ین میتکندری‌ها و 


کلروپلاست‌ها دای غشای چندگانه و فضاهای محدود بین Al‏ 


بهاوژی 


ننامک در نماس نزدیک به هم stag‏ 


هسن رس apy Jabs‏ موقیت مناسب 9 lg‏ 


= ee 


ریم دبای 


فصل ۱۳ - حرکت yyy‏ بهغشاء‌ها Sag‏ 


تارب هگن 


شکل ۱۳.۳۲ ورد پروئین‌هایپیش‌ساز یتوکندریایی در یک سیستم بدون سلول سنجیده میشود. درون میکندری» رهز dee‏ 


Bin DSI Sys روتین‌ای یتک یی تشه در‎ py SS اند تریسن در ان هس وت که هچ‎ anny 


تجزیه می‌شوند. جذب پروتئین فقط در یتوندری‌های تنفسی (نرژی() صورت می‌گیرد که یک شیب اکترمکانیکی پرونون [نیروی Se‏ پروتون) در 


مین ادلی ود ار وین اد شده ly ib‏ هی tthe‏ جذب هم چین به ۸۳ و صاره موزل وی پروتینهای 


one‏ یز 9 ون nae lens‏ ار رم Sat‏ میداد اي Hel‏ ری سل Shep yen ny‏ رون 


تفس (hich)‏ ستوکندری‌های خارح شده از لول می‌تاند در 
حمل تولی‌های هدفیابی جذب که در یب Wasi‏ ستز 
ty Shas‏ پیش‌سازهای پروتئینی کمک و مشارکت کند. ورود 
موفقبتامیز a le‏ مک ا تون به دو روش سنجید با 
مقلومتبه هضم شدن اف کرنپروتزی من تسین ویادر 
یشتر مدب برش اهای ee J N‏ هدف‌بایی laity‏ 
wh Se‏ 9 جذب پیش‌سازهای بروتینی میتوکدبایی 
ILL‏ یش‌ساخنه توسط اندامک در ان سیستم با اتقال همزمان با 
ترجمه درسیستم بدون سلول برولین‌های ترشحی به 76 متفاوت 
بده و عمومًهنگامی رخ می‌دهد که فشاهای میروزومی [مشتق 
شده از (ER‏ طول ستتر حضور act‏ باشند 


ورود بسروتلین مس وکندربیی نما مندگیرنههای SUE‏ 
خارجی و ترانسلوکون‌ها در هر دوغثاء cot‏ 
شکل ۱۳۲۳ نمای کلی وارد شدز 


ن Jot‏ سیتوول ه 
te Soa‏ سیری که oe CSF‏ توط 


a‏ امفده می‌شود 


لین) ‏ ایدها‌آمینه هیدروکسیه (سرین و تئونن)بود ولی 
تمایل درندکهفاقد dial late‏ اسیدی pct) ab‏ 
(bbls‏ باشند 

تولی‌های هدفیابیمانریکس میتوکندرییی بدین‌گونه در نظر 
GS‏ می‌شوند که حاوی یک ساختار فضایی ساریچ » بوده و 
اسیدهای‌آمینه با بر مثبت در یک سمث ماربیج و اسیدهای‌آمینه 
il‏ در سمت دیگرونع می‌ون. توالی‌هییهماد ین که هم 
شامل مناطق pp Sl‏ وهم شامل نواحی cogil‏ هستند ! 
آمفیپابک میخواند. چهش‌هایی ک این خصوصیت فانک ا 
تخریب می‌کن مسواً هدفیابیبهمتیکس رای مختل Sg‏ 
ما جابه‌ایی خیلی از سیدهای‌آمینهدیگر هدف‌یلی pS flay‏ را 
مختل نمی‌کن. این ail‏ مشخص می‌کند SANS‏ بودن 
la‏ هدفیای Sale‏ بای عملکرد نها شروری هستند 

ghey‏ در سیستم بدون سلولکه در شکل ۱۲-۴۲ تشان دنه 
شده به‌طور وسیعی بای مطالعه در مورد ورود بیش‌سازهای 
پروتینی میتوکندریی: مود J ltl‏ می‌کر. ذرین as‏ 


0 Sina 


coo 


a 


انس 


۵ شکل ۱۳-۲۳ ورودپروتینب متریکس ean‏ وین ate‏ ستز ده در arses‏ سیوزویدرت تال به وهای مش 
HCO‏ به صورت تنخورده نس nb‏ باقیمی‌مند(مرحله (6 مدز ین که پروتینپیش‌ساز به گرندهورودی در نزدیکی مک تمس با شاه 
te‏ شد |مرطه 6)بهمظطورودیعممیمتقلمیو Moye‏ 6 سبس i‏ الق از طر این کال ول Ef‏ 
حرکت ng {8 1 6( shy) he‏ نید ال در Sater Ge rhe bail‏ در ald ae fe ele‏ دی و a‏ هم تس 
اند برفزاری ین SIE» ay‏ با Selo HSCT0 sage‏ و سپس Sal dy 4 ATP yp‏ کمک th gp‏ وقتی که 
lg‏ هدخیایجذببه وی پوتازهایمانریکس gayi So‏ 5670 از وین زارد شده ره میک مره 0( در مایکس به صورت 
شکل قفاب بخ و doy) del Sa‏ )اد برض Sete ane Aa‏ ستگی داد 


At‏ پروئین‌هایورودی JUD‏ م‌شود ما به صورت pe tie‏ غنسایی آبگریز)بعد از ستتز در سیتوزول مستقیم با غشاء 
هر یک از Joby‏ اقلپروتین ه ماتریکس‌بحث eal‏ کرد و متوندرایی مینکنش می‌دهند بط کل فقط پروتین‌هلی 
سپس بررسی خواهم کر که چگونهبرخی پروتین‌ه «Lhe‏ تخوردهمی‌تندوارد spe‏ شون پروتی‌هایچاپرون ند 
سمت اجایدیگرمیتکندری هدفیای میشون. یش lala‏ [[:11 سیتزولی»بروین‌های نوماز و نوظیور | در حالت 
قابل حل پروتیهای منکدرایی [شال پروتین‌های ایگال .. تخوردهگه ی‌ارندت ند توس PoP bs wipes‏ 


هو ناه i‏ 


ATP isn‏ توس 45670 ماتریکس را تحریک کرد وه نظر 
می‌رسد این 9 پروتین با هم موجب تال بروئین به متریکس 
te‏ 

برخی از پروین‌های ورد شده بی هیچ کمکی می‌توند بهفرم 
نها و کفورمسبون فا aula ag‏ با وجواین تاخردگینهایی 
بسیری از وهای بترکس نیازمند یک nly‏ است. 
همان‌طور هدر Jad‏ بحث شد,پروین‌های چابروین به صورت 
فعال تاخوردگی بروتئن‌ها را طی مسبری که واسته به ۸:7۳ است. 
تسهیلمی‌کند.به عوان متال,مخمرهای چهش یاه وناقص از 
نظر 119060 (که یک چایروئین در متریکس میتوکدری (col‏ 
har‏ روشین‌هایمانریکس را ورد کرده و تولی هدبایی 
جذب نار به‌طر ول برش دهند ما یدای ورد شده 
نمی‌تنداخورده وه ساخترهای طبیی سوم و le‏ خود در 


ها ی کایهری, وبزگی‌های سهمی از ورود. 
میتوگندریایی را نوضیح داد 

شواهد جلبیمبنی بر OF Cal‏ هدفیابی تریکس 
میتوکندربایی در هدایت ورود از پروتین‌های کایبری تولید شدء 
توسط تکنیک‌های DNA‏ نرتکیب به دست آمد ما تولی 


مدفیبی متریکس الکل دمیدروزاز میتاند بهانهای N‏ 
دی‌هیدفولات (DHFR) i590)‏ که بطور مسول در ستوزول 
IF‏ دارده جوش بخورد. در حصور چاپرون‌ها که از تا خوردن قطعه 
ol‏ 6 12۴1۳8 در سیتزولجلگیری مین زمیات تال 
در سبستم BY‏ سلول نشان دادکهپرتئن‌های کایمری بهماتریکس 

(EM a JSS) wha Je‏ مهارکندهمتوترکسات "که با 


فصل ۱۳- جر 


اين فرآبندنازمند هیدرولیز ۸7 است. وارد شدن یک پیش ساز 
مینوکندریالیتنخورده با اتصال تولی هدفیابی مبتوکدریاییبه 
گیرنده‌ورود در غشاء خارجی مینوکندری آغازمی‌گردد. این گیرنه‌ه 
oa! oly‏ بر آزمایش‌هایی که نشان می‌دادآی‌بدی‌ها بر علیه 
پروتیهای خاسی از غشاء خرجیمیترکندری من ورد Cag‏ 
به میوکنری‌هایایزوله شده می‌کردند شخص شدند در 
Susan 65} Adsl‏ در آن sags‏ پروتیهای سای 
خارجی میترکندری atl tae‏ دنه نان Saal‏ 
ishing bap‏ مسئول ورود کلاس‌های مختلفی از رو 
میتوکندریایی هستند. بای مثال, تولی‌های هذفیابی ماتریکس 
N shel‏ به وسیله 100020 و Tom22‏ شناسایی می‌شوند 


[پروتلین‌هایی که در غشاء خارجی میتوکندری در هدف‌یایی و ورود 
Se‏ مین وهای تخصص باه TOM‏ بوده و aie‏ 
تراسلکونغثاءخاریی( (eal‏ 

سبس ayy nS‏ وهای بیشساز اب کال 
ورودی در Jie aS alae‏ می‌کند. ینکن لکه غاب پر 


0 ساختهشده he cle cal‏ ورودی عمومی شناخته 
می‌شود ی تام وهای بش داز ازطیق این کالب اجزای 
داخلی میتوکندری دسترسی بیدا می‌کنند. وقتی 707040 تخلیصس 
شده و 2 زوم گرد JS‏ یک کال عورکنده از هر 
می‌دهد.قطر مق به نز کافیعریض است که ened‏ ید 
تانخوره در آن oS IB‏ 

حفره aga ayy‏ یک کال مفعل را در AE‏ خارجی 
SS SASS‏ میهد ونیرویمحرک بای تال یک‌طرفه به 
مبتوکدری‌ها از درون مبتوکندری حاصل می‌شود در مورد 


که بای اتیکس مدای در نظرگرفه 


قدرت به جایگاه ال 1۳1 متصل شده و کفورماسونتاخورده 
cas «| Wl‏ بایدر wiles‏ پروتین‌هایکایمری را در مقبل 
جابرون‌های سیترزولی بهباز کننده ناخوردگی مقاوم می‌سازد. 
هنامی که olla‏ نی در AS ie pd‏ صورت OS‏ 
ogy‏ ایمری JW pou‏ ورد اتریکس yl‏ اف بت کرد 
که یک بیش‌ساز باید به ly‏ عبور از Hike‏ ورودی در غشاهای 
pl Spe‏ بهحلتتفخورده در ید 

مطاعاتبیشتر نشاندادکهاگر یک تال بلندجداکننده با طول 


۱۰ Translocon of the outermembrane 
2. Translooon of the inner membrane 
3. Methotrexate 


bbe 
bk غشاء خارجی همزمن با اقلا کنال‎ cle Jills 
پروتئین‌های 117023 و 730017 صورت می‌گیرد.‎ J داخلی متشکل‎ 
ay Sil رین‎ (ul) fsb ترانسلوکون غشاء‎ Gots Tim) 
ماریکس در «قاط تعاس» صورت می‌کیرد جبی که غشاهای‎ 
دأخلی و خارجی در فاصله بسیرتزدیکی نسبث به هم قرر گرفنهند‎ 
Sipe بهمحض پروداهی !ولیهدفیای‎ 

به ماتریکس olla‏ تا توس پروتازهایموجود در 
ماتریکس حذف می‌شود رین ورودی هم چنین به 115070 
Jere‏ می‌شود. HET‏ چاپروتی است که در فشاءداخلی 
میتکندری و در تزدیکی کال نتقالی قرار گرفته و با ae‏ 
عبورکنده ete‏ 13044 میانکش می‌دهد این میلکنش 


وم 1 


و 


Lee‏ بر روی پروتئین‌های کایمری تحوه ورود پروتتین‌های میتوکندری را مشخص کرد. این آمایشات 


aN 


۵ شکل JSAP‏ رنگی) آزه 


نان مدهد یک ولی nee Arita‏ به ll‏ وین ge fino Serle‏ فقط وهای تخرد از ere‏ 
می‌کنند. ay‏ کایمری در اين آزمایشات دارای یک سیگنال هدف‌یایی ماتریکس درانتهای N‏ خود oy‏ اقرمزاء و به دنبال آن یک توالی جداکننده که 
مارد اس pn ye) 2b‏ دا ADHTFR)‏ یی که بو me‏ دیول مور است) زر کید ) وی ناگی 
DHFR ab‏ رین ای ان Suet‏ متندریحرک کرد وسیس گنل AIO din Sapa abn‏ 
any C ahs‏ کر در ان یود با توکسات درحات اوه Jib‏ ی شود leas‏ منقفمینود ار نوی جداکند به داد ای طول شد 
که از بن دو ال عبر کند در حضورمنوترکمات یک حدواسط ار J‏ باتوی ong aban‏ شده تلد گرد( ای C‏ حد ومع تال در 
تاسارین() نان اک به نان asa‏ با ندیه کب Jae DHFR ab‏ می‌وند سپس تاد Ho‏ شهب 


APS Bon ppt ملاح کید‎ ۳۹۱ S62) ربا که‎ rg eae all las | که‎ he A 


UB cad غشاهایداخلی و خارجی‎ ue د جایگا ماس‎ ld 


cabal) gals‏ اش واسط تال ابا بهدستتمیآید 
اء عبر gl aS‏ مشاهدات شوهد 


بان phage ab‏ 
بیشتری بر این شد که پروئینهای متقل شده می‌ولند بصورت 
bb ale J ght‏ و خاجیمیتکدری عبر 25 
مات میرویکویی » روی Sid J blade‏ 
نان ده در ماطتی BL OLE pig gor‏ وخارخی 
Le ten‏ هم نزدیک at‏ و یگ این است که 
وهای ate‏ فقط در چننمطقی ورد میشوند JEL)‏ © 
VTE‏ از سمت ینوی غشاء ای مت ایک 
ادلی در الق تعاس طول مود نیازا pushin By‏ 
خال تخرد ری تشکیل al aly»‏ ال عبت درد به 


یک نموه برش خودهنشان‌دهنهذرات Wo‏ [یکان‌های ind‏ متصل به د وا 


تمس دک be gS)‏ مهو هس 


مناسب تولی هدفیاییماتریکس N sil‏ و بخش DHER‏ 
پروتئین کایمری را stash, Sas Ue‏ ناه AS‏ یه ماتریکس 
قوذ کرده ید تا جوی براشت زنجیره بلی‌یتیدی به سمت 
سیوزول را گیرده در حضورمتوترکسات اک پی ین Behe‏ 
در ماتریکس نغوذکردهباشد نا جلوی برگشت زنجبرهبلی پیتیدی را 
به سمت سینزولبکیرد یک حدواسط اقا که از دوغتاء در حال 
عبور است hie‏ به دام actly‏ این حد واسط بوسیله 145070 
ماتریکس Jl‏ ی‌نود(شکل ۵ ۱۳۴ ای تشکیلچنین حد 
ja label‏ تال east ly‏ اد به دز ash IS‏ 
شاد شاء عبر کن؛ یک چا کنده۵۰سیأینای با Slo‏ 
طول خود بایان عملکانی است. گر ag pal‏ یک saan‏ 


Se 
a 
te 
is 
Pee 
۳ 
ce tim KL NNN 
= ار‎ eT TTT 
oe FAK مر این ای‎ 
سره‎ be 
۹ 
۳ 
i 


lean slag) JSEINEND JS A.‏ در پروتین‌هایمتوکند رای ورد شده. کر پوتی‌ها Alpe‏ دای یک وی 


شده ری Sh‏ دای 


aN > Sle leh‏ |مونیک وهای مختف مشاه egy‏ بسن Aad‏ رای 


ای ین ای با نی os‏ یک با چن تولی هقی دندز ریق چدین مسر ماوت bien‏ رین قیت‌ه هت ga‏ 


میتوکندری تقریباً ۱۰۰۰ مد ورودعمومی برای جلب hating‏ 
متوکداییوجود داد 


اس ورودی انسرژی بسرای واردکسردن پسروتین‌هابسه 
متوکندری‌هامورد یز است 

همان‌طور که iS US‏ شد و در شکل ۱۳.۲۳ مشخص گردیدء 
ATP jy‏ ترس پروئینهای وی ۱0 2 spt‏ 


ia‏ مرها براماس شکل‌های ۱۳:۴۶ و ۱۳:۳۷ صورت گرفته اس 


a sly is Sle‏ تغل bly‏ زر وحدهای وی 
تشکیلدهنده کالهای Jas‏ در غناهی دخلی 9 خارجی digg‏ 
شیمیییبقرار ند ان افته بت می‌کند lng‏ ال افته 
می‌تونند به صورت همزمان کال‌های غشای BD‏ و خارجی 
میتکندری هم چان که در شکل TET‏ نشان داد شده sca‏ 
مشنولکنند از آن یی که حدود ۱۶۰۶ Shae some ting‏ 
در یک میتندری مخمر مشاهده gly shi OS‏ است که در 


0 See | 


شکل ۱۳-۲۶ سه pe‏ جهت ورود پروتین بهغشاء رخلیمیتوکندربیی از سیتوزول.پروتنها sla yl‏ هدف یی مختلف از سیرهای 


مختف به igh cla Bb lid‏ نام a‏ مسر A TOAD sae 359 Se oe aig‏ خارجی ور من وهای 
تحول ده ار طریق سای Se JB yA‏ تولی Sled‏ در هی DYN‏ و وس کرد 4 TOMI?‏ ای خاجی 
شنامییمیشود. ین که هرد مسیر کال غشای دخلی 110023/14 ستفاده ند این جهت متفاتند که در مسر 3 کل پیش‌سازپروتین ورد 


ماتیکس میشودو سپس دوب با مت Bb GE‏ هت مي‌شود 18670 باتیکس نقلی ماه قش خو در وود وهای So‏ 
ماتیکس ede) ۱۳۲ JE) he ih‏ ند) last‏ که از ریق مسر حول مین aD BAI ble‏ وه نوس گید 
ورودی 1000701708121 تنخیس داده میشوند؛ یک کال gta Jacl‏ در غشای داخلی (110122/54) در این مسیر ape wll‏ دوبروین 
TiO) ej‏ و 1109 قلبن کی AB‏ و خارجی سل AS‏ بای OP‏ بش به تن ماج نی 


و ماتریکس میتوکندری بای واردکردن پروتتین‌های میتوکندریایی ... میتوکندربیی بدون سلول آزمایش نجام گرفت. پروتتین دنتوهتنده 
لازم است. ۲۸5270 سیتوزولی انرژی مصرف می‌کند تا یه در غیلب ۸7۳ به ماثریکس وارد شد. در Sia‏ وارد شدن بروتئین 
یش‌ساهایپوتینی رح تنخورده مه ردب اتریکس -تخورهژیعمل لیم چیون‌های سینوزولی به امد 
هس Jae‏ بقی اند اهمیت ATP‏ بای این عمل در ست. چایون‌های سینزلیبروتن ناورهر یمان 

lle‏ مشخص شد که در آنبرتین پیساز میتکندییی ۰ انصال ینتن و زد شدن و aly‏ به ATP‏ چندین مولکیل 
تخلیص و سپس درا ره دنورهش ly‏ در سیستم ال .15070 Sil‏ بای ble‏ رین من ست Pee‏ 


E تزا ها که‎ Wd 


ب بیش از یک Ae‏ هدفیابی نیز داشته و توسط یکی از چند مسیر 
صورت می‌گیرد در شکل ۱۳-۲۵ خلاه‌ای از سازمندهی Op‏ 
هدف در پوشن‌هابی که قرر است به نفاط مختلف میتوکندری 


بروند آورده شده است. 


هس که 


پروئینهای غشای داخلم. سه ASL Ly je‏ 
از طریق آن پرتئینبه Bb ole‏ مبتوکندری هدفیای می‌شود. 
یکی از این مسیرها از همان امکاثانی که 
بروتینهای ماتریکس به کار یرو asl‏ می‌کند (شکل ۱۳:۳۶ 
مسیر/) زبرواحدسیتوکروماکسیدز به نام CONV‏ بک پروتلین 


haa بای‎ 


است که از طریق این سیر نتقل ده می‌نود رم پیش‌ساز 
help Sih dia IK, Js Coma‏ وه و 
توس iS‏ 
منفذورودی عمومی غشاءخارچی و کمپلکس اتقال 1023/17 از 
غشاء دای متقلمیشودعاودر ddan Me‏ منک که 
در طرل ورد شدن بریده ConVa ogg‏ شامل یک توای توقف 
اتالآگری هم هست. در حین یور رین JUS)‏ 710021117 
ly‏ توق اقلا ال fsb alae JC. lel‏ جلگیری 
می‌کند. سپس bly‏ متمل بهغشاء مت ورودپروتین‌های 
gli‏ نوغ 1 در غشاء ۳ به صورت colo‏ بهغشاءداخلی 
ope Jie‏ (شکل ۱۳:۱۱ 

casting دای توسط‎ A سبر بای ورد‎ Card 
است که پش‌سازهایآنها هم‎ ts ATP زر واحد از‎ Ses) 
دای‎ Sl هدفیبیمنیکس بوده و هم ناحی‎ ly ری‎ 
درندکه نوس روئین غشاء داخلی به نام 081 شنامایی‎ 


ورودی 10020722 تشخیص داده شده و j‏ طریق 


می‌شون.بهتظر می‌رسد دراین سیر حداقلقسمتی پیش سار از 
طریق کاثل‌های 10040 و 1023117 1: به ماتریکس Site‏ 
م‌شود. Poe‏ برش تولی tne Seite een‏ از طریق 
auld‏ که sash‏ ميانکش با Oxal‏ و شاید دیگر بروتلین‌های 
gle‏ داخی با به daz‏ دخی وردمی نود(شکل ۱۳.۶ مسیر 
Oval B‏ با یک پروتشن باکتربایی دگیر در ورد کردن برخی 
bb Ade sting‏ بکتری مرتبط است.این همبستگی و 
bls!‏ بان م‌کند که 0۵1 Weal‏ از goth‏ اقا درباکتری 
درون همزیستی حاصل شده باشد که در نهایتنبدیل به میتوکندری 
ond‏ است. به هر حال, پروتئین‌های تشکیل‌دهنده کانال‌های غشاء 


1- Proton - Motive force 


- 


1۸5000 sna در ماتریکس به دام اد‎ oy tay 
seta las Tilt iy ماتریکس, که توس‎ 
bas he موی‎ in هت‎ tla 
متریکی هل دهد [شکل ۱۳۲۲ را ملاح ند‎ 
عملکردهای ۲۱۵670 ماثریکس و 110044 به ترتیب شبیه به‎ 
وکملکس 5063 در تال پس از ترجمه در‎ BP nog 
است. (شکل ۱۳۹ را ملحتهکنید‎ ER لوسن‎ 


سومین ورودی آثژی که بای ورد شدن پروئن لازم cel‏ 
شیب اکتشیایی *1 با نیروی محرک Mapa‏ غشاء 
دای است از فصل ۱۲ به sh‏ رید در طول انتالالکترون 
boyy‏ از منریکس به قضایبین و غشاء پمپ نهر در شا 
داخلی باعث تولید تسیل غشایی شوند در کل es‏ 
میتوکندری‌هایی که از لحاظا تتفس فعال بوده و Gayle‏ نیروی 
Spe‏ پروتون را در غشاء Bb‏ تولیدمی‌نمین.قادر ب اثتقال 


پونین‌های بیش‌ساز از سینوزول به ماتریکس مبتوکندری 
می‌اشند.تیمار مبتوتدری با مهرکنه‌ها با جداکنند‌های 
فسفریلاسیون اکسیدایوه مثل ales‏ دی‌نتروفنل: این نیروی 
محرکه پروتون را به هم می‌ریزد با ین که پیش‌سازهای پرونئینی 
هنوز می‌توانند در اي میتوکندری‌های مسمو با قدرت به گیرندهه 
متصل شود اما پروتن‌ه در سلول‌هایدست نخوره با در 
سیستم‌هایبدون سلول, حتی در حضور ATP‏ و جابون‌های 
بروتیتینم‌وند ورد شود دنشمتدان هنز به خوبی متوجه 
Sans‏ نیروی Spe‏ پروتون چگونه وود پروین را به 
ماتریکس تسیل in So‏ که یک ht gy‏ نسبی اد 
BD ALE‏ شده در معرض پتاسیل ین Gh‏ ۳۰۰۲0۷ ور 
I Sie ie il) ye‏ تلف سل به اهر 
کوچک,وقتی دربن هستهغلی ایک pS‏ 9 لاه Jasin‏ 
می‌گیرد. شیب لکتویکی فوانی بر با حدود ۷/8 ۲۰۰۱-۰۰ 
تولید می‌کن. یک نظربه این است که بارهای مثبت در توالی 
Saya Sse slaw‏ می‌تواند a‏ ادلی توسط تسیل 
الکتریکی منفی درون غشابی»به فضای ماثریکس هل داده 
(لکتروفر) شود 


سیگنال‌ها و مسیرهای چندگانه بر تنین‌ها رابه زیسراجزایٍ 
درون مبتوکندرییی هدف‌دهی میکند 

بر خلاف هدفیابی به ماثریکس, هدفیابی پروتین‌ها به 
on had‏ غشاییغشایداخی وغتای خارجی یتوکندری Vga‏ 


Po |‏ زیست‌شناسی سلولی و ملکولی 0 


Tomo 


6 


1 


شمه ام 


شکل ۱۳۰۲۷ دو مسیربرایورودبهففای بین غشایی میتوکندری. سیر مسب yl‏ تحوبل بروتشن‌هاژ مت 


ody gle‏ و متابه سیر بای تحویل بهغشای داخلیاست JS)‏ ۱۳۶ را لاه (aS‏ توت اصلی این است که lp‏ هدف‌یلی gb‏ در 


oh شناخته شده و پوئین اد سمت فضای بین‎ ISO غشای‎ jpg سیتکروم و( که مقصدشان فضای بین غشایی است, توسط‎ St gala ett 


غشء رش میزند سپس nn‏ رها شه در فضای aa SUS yy Spt‏ می‌ود. سر 3 ام حول سیم به فایبین 


,Timd)‏ 110010 که در یبن gis‏ جای مر بستگی ار 
به نظر می‌رسد بوتین‌های 7180 کوچکه انند جایرونه 
gS Jee‏ یش ساهای بروتینی ورد شده از منفذوردیعمومی 
ربهکمپلکس 71722154 در dd‏ 5 هدایت نمده Sue Jy‏ 
le‏ ون با obi‏ یکی نها از تشکیل nog‏ ناملول در 
محیط یی فضای ین ae elt‏ می‌کنند در هی StS‏ 
54 مسئول Giga ap‏ چندین قطه آگریز ودر 
پروتئین‌های ورودی؛ به غشاء داخلی است. 
پروتیهایفضایبی غشایی دو مسر روتئنهای سیتوزولی Uy‏ 
به فصای موجود در بین دوغشاء pbb‏ خارجی میتوکندری تحوبل 
می‌دهن. در سیر اصلی که توسطپرویهاجاممی‌شود sabe)‏ 
سیتوکروم [by‏ پیش‌سازها دو توالی مختلف هدفیابی انتهای N‏ 
دنه aly lel sp‏ رد N le ple‏ 
هر دوتلی یک Sab cian ly‏ اس که توسط Egy‏ 
ماتریکس حذف میشو. rosa I‏ یک pak‏ ده 


Sk در دای‎ 7040 gape iy ie ریق‎ le 


داخی » میتوکندری‌ها با پوتینهای تراسلوکونهای اتب 
مرتبط نستند. 0۵1 هم چنین در ورود به نشاء داخلی 
پروتینهایخامی He)‏ یرواد سیتوکروم SU asl‏ توس 
DNA‏ مبتوکدربایی رسزدهی شده و در ماتریکس توس 
ریزوم‌هایمیتکندربییسنت ینود یز شرکت مین 
سیر تا ری ورد یه eS lb EL‏ وسطا 
lation‏ چند گذره صورت می‌گردکه مثل آنتی‌وت 
ADP/ATP‏ شامل ۶ ناحیه عبورکتنده از غشاء هستند. ین 
aay‏ فد I‏ مسول ی N‏ بده و حاری چندین نوی 
ype hin sb‏ هس دزن وهای دای نوم 
دومن گرنده ورد تشکل ازء 107070 y‏ 101022 شنامابی شده 
ون رد دهع رجا capt nya‏ حور می‌کن 
شک ۱۳-۶ سیر ون سپس ب ون ple‏ اقا در شا 
داخلی مشکل از پرونین 110022 710954 میرود ال به کمپلکس 
24 آبه یک Se‏ چند stoi)‏ ردو رین کوچک 


E رش با ها‎ eel 


می‌شوند آزیهای جرخ لین مشاهدهمیشوند که Ul Slee‏ 
تتبیت دی کسیدکرین به صورت کربوهیدرات در طول فتوستتز Cal‏ 
افصل sah i‏ بزرگ dyes (OD‏ و ۵ بیس فسفات 
(Sony) RUDICO) Shays‏ توسط DNA‏ کلرپلاستی 
رمزدهی می‌نود و در ریوزوهایفضای استوایکلوپلاتی 
سنتز می‌گرد. زیر وحد کوچک (5) رویسکو و آنزیمهای دیگر 
چرخه لوین توسط slag‏ هسته‌ای رمزدهی شده و بدا ستتر در 
میتزل به کارویلاست متقل می‌شوند.فرم بیش‌از این 
پروتتین‌های اسروایی حاوی یک تولی ورد بهاستروما" nt‏ 
(جدول ۱۳۱ 

آزمایشات برروی کلروپلاست‌های lp‏ شدهه همان af‏ 
بر روی plas aS pe‏ شکل ۱۳:۳۷ نشان داد شده که بان کرد 
ها یایشا lah Sal‏ ستز ورد ندب زاین 
که یش سا ad ple al Lab on pid‏ صورت ارو 
گذر با gayle‏ 145070 اسررمییاتصال یفت وتولیانتهای N‏ 
بریدهمی‌شود درواکش‌هایی که چاپروتی‌های ۱5660] موجود در 
قضای fest eg dag al‏ هستند. هشت زیر واحد LS‏ هشت 
یر وحد سا تج یف ونم ال A Songs‏ ید 

فرآید لی ورد استروماییبهنظرخیلی مشابه ورد شدن 
پروئین‌هبه ماتریکس JSS) cag aS‏ ۱۳:۲ را معاله 
fant‏ > سه پروتین غشاء خارجیکلروپلاست, بل یک 
گیرنه که وی رود ب سره متصل می‌شود و یک Sit JW‏ 
وین وین Sens GSLs BD ASE ign‏ بای eal‏ 


‌هب مت by ful‏ روری هستد این رویز ظر 
عملکردی با pay, SUIS yan‏ در ناه Ss‏ 
شاب مد از ری هملک lies‏ نان ولی‌های 
ساب ین این rin‏ لت ری میک که 
آنها ‘Nas!‏ در طول زمن ow‏ مستقل تکامل lee‏ 

شواهد موجود بان می‌کن که پروتن‌هی ays‏ 
کلروپلاست شاه پروتین‌هایمنیکس میکشریایی در حلت 
ny‏ رد می‌شون. ود شدن به ATP iy til‏ 


واسته وه و نوا چیرون Slay al HSC‏ عمل آن مشابه 
5077 در ماثریکس میتوکندری و 3:8 در لومن 21 است کاتلیز 


مشود 


1- Sorting assembly Machinery 
2. Stroma - Import sequences 


و انتقال‌کامل بروتئن از غشاءداخلی را متوقف می‌کند اشکل ۱۳-۲۷ 
مسیر yl fan {A‏ حد وامط حاصل چا گرفته در اه به 
صورت جانی sl JS‏ 110023/17 اتشر cab‏ یک پروتز 
در شا وین رد نزدیکی Joye Sa‏ شاه برش 
زده و پروتین با را بهشکل محلل در فضای بین ete‏ رها 
می‌کندبه استنای برش پروتوزی دوم این مسیر مشابه 
پروتئی‌های غشای داخلی همچون 601۷۵ است (شکل ۱۳.۲۶ 
مسیر A‏ را ملاحظه کید 

سیتروم C‏ جم لیا زيم مسنول انس MS‏ جم به 
سیوکوم نگ دوین مسبر هدب oe LB‏ غشایی 
است. دراين سیر پروتین ورد شده دای تولی هدفیایی 
ماتریکس در نهای N‏ نبوده و Laden‏ از ریق منفذ ورودی 
عمرمیبدون خالت ga gS‏ ال غشای درون بهقضای بین 
can gle‏ مشود |شکل ۱۳۰۳۷ مسیر 3 چون تال از ab‏ 
like‏ ورودی عمومی 10040 با هیچ isis gals‏ 
J‏ 
ده cul‏ یک 


هیدرولیز ۸:1۳ یا OTP‏ هم wich‏ مکانسمی که Jel‏ 
NSLS‏ طریق غشاءخارجی مشود شناخته نش 
احتمل ین سن که C py Spin‏ جم لیا از طریق غشاه خرجی 
ge‏ سپس با ینب یک پروتین 80 IS‏ یکی ز 
مکلیسم‌های شرح داده شده به فضای ce‏ غشایی آمده است, در 
فضای owe‏ غشابی به دام می‌فتد. 

پروتین‌های غشای خارجی. سیاری از بروتئین‌هابی جای گرفنه در 
ad‏ خارجی میتکدری همچون خود حفره 1040 و dug‏ 
میترکندرییی, دارای ساختار بشکه 3/ بوده و در 
نیال که کال مرکزی Si led ah dB!‏ بو 
ole jas‏ شکل می‌دهندچنن پروتین‌های از ریق وین 
se‏ با من ورودی عمومی Tom‏ بهغشه:خاجیواد 
شده و سپس به کمپلکسی یه اسم SAM‏ [ماشینپمینش و 
Megas‏ متقل می‌شود SAM‏ حاقل از سه cage‏ شاه 
خارجی نکیل شده است. احتالاً اهیت خیلی پادر آگریز 
پروتتینهای بشکه pf‏ نهایتباعث می‌شودکه yl‏ بصورت بایدر 
در غشاء خارجی را گرد این که دیا چونه کمبلکس SAM‏ 
eel‏ تسهیل این فآیند ی‌شود شاخته نده لست. 


رشته‌های 


slg el aay yy ghar‏ ارو پلاست مشاب وارد 
شدن بروتنی‌های ماترنکس میوکددری SN‏ 
در le‏ پروتنین‌هایی که در استرمای کلروپلاست یافت 


sayin, moomoo 


۸ شکل ۱۳.۲۸ انتفال پروئین‌هابه تلا کوئیدهای کلروپلاست. در ان‌ج دو سیر از yp‏ سیر JE‏ پرتینهاازستوولبه et‏ 

gh bag‏ ناه ده لت د ین سبرهش‌ازهای Gk jms‏ همان SaaS dairy‏ ریق در تور اد مد 
رتیل ده یخن برش DS‏ ای ورودبه متا در مره بدی توس راز یی ولی ain‏ وی whe SN‏ 
doy)‏ از ایند سیر ازهمجدامیشند در سیر واه ه i) SRP‏ تسین وهای Sel alte‏ سری چرونها در 
xp‏ نان ده شدم liga gla»‏ در حات تابور نهداری میشده ha‏ ولی هی تلاوید یت می‌شون ین لیب 
LU 9 Sipe aa laa‏ 605 1 )51 کتربایی رنه 510 وکین ۵0۷ oy‏ و سای حرکت به وس هستند مه 
)دا رده شدن tn IB‏ تیاو توس ک ندوروتا دا در من ناوید De Ls SS 4 yg‏ 98 مآید مره 0) 
در بر ea) BH & Ea‏ وهای ha Jat‏ سرا تخرد و وهی ردکس (RECO)‏ هکس اف م‌وند. مره 
48 دوامید یه رین IBN el» (RR)‏ مدشیلی تاد و شیب در رض غشءدالی یال oy‏ خردهبه وین 
ام هد مره 6 تاکن در ناوید اقلا ها رین سبط پرتیهایغدای pb‏ بای تک ده ست 


ly‏ هدف یی نا کود.حاوی دو سید آمینه نی در لومن تیاکوئیدبریدهمی‌شود[مرحله 


۱ eee 


برخی از بروتئین‌های رمزدهی شده با DNA‏ کلروپلاستی و ستتز 
J lesa Jpn load Je yal‏ اي ریق 
ار SIG sé‏ مشود 

در aly‏ پونینهای SASS‏ به توف کتورهایحاوی فلز 
hate‏ هستنده از طریقی مسیر دیگری به لوسن تیلاکوئید رارد 
می‌شوند ال TTA‏ راست)؛ بیش‌سارهای تاخورده این 
neg‏ ول به استوما جهت‌دهی شدهر در آنجا وی اتهای N‏ 
ورود به استروعابرده شد و سیس پروتئن تآخورده به کوفاکتور 
متصل می‌شود. مجمعه‌ای J‏ پوتین‌ای غشایی تباید به 
تال tiny‏ تخوره وکوفکتور متصل به لومن SSIS‏ 
Sisal)‏ نبروی lal‏ تیب 711 مسولدر Gab ASAT‏ 
می‌شود) کمک می‌کند. habia Ny‏ تلا کید که Bag‏ ید 
سیر tay‏ نز pL hg alan‏ امد من رین 


نردیک به هم است که بای snp lel‏ هستند وهای 
کی نز دای yee‏ ال رون تخود از مان 
GAL ei ly bi Bb ols‏ هستند ede‏ 
حول ol‏ بوتین‌هاینخورده رو از طریق Labo J‏ 
lip IS‏ کون تحت yj lan‏ فد 


Ur)‏ پروتئین‌ها به میتوکندری‌ها و کلروپلاست‌ها 
الب پروتن‌های میتکندابی و کلروبلاتی haps‏ 
lay)‏ هستهای رمزدهی و برروی ریوزم‌های sige‏ 
jo‏ شده وه صورت بس ترجهی ب ib‏ آنمک‌ها ور 


se 
aka دفیایپروین‎ aye اطلاعت‎ | 
eM موزل به زیکس میوکشری با ای‎ J 
وجود درد‎ IN tel p obs هدفیلی‎ Dy در درون‎ 
هقی جذب بوسله وهای‎ J ogy سداز وود‎ 
درون اتریکس یا توا دنه می‌ود‎ 
میرکذریی ر‎ str جابرون‌های سنوی‎ 
مین‎ ay gid ار لت‎ cig کروپلاستی‎ 
ها که ود‎ gt وهای‎ bib 
اتفاق می‌افد که‎ pole شوند.لتقال در میتکندری در‎ 
I هم‎ Sow در‎ Saal als غناهایداضی و‎ 


1. Thylacids 


بر خلف dale‏ کروبلاست‌ها شیب اکتروشیبیی 
Sire sp)‏ پرزون) در غشبیباخلی خود ged as‏ 


وین به نظر مد ورد ay oa‏ توب قط 
yp)‏ هیدولیز ATP‏ صوت می‌یرد 


Png‏ مایم هایمرتبط بقل از مان مشاه 
داخلی با argh‏ لا وندها هد ف یی می‌شوند 
کلرویلاست‌ها علاوه برغشای 9 gla‏ که نهر op Sabo‏ 
دزی یک سری saad‏ غشاییدخلیمرتبط با هم به نام 
تیلاکوئیدها! ] (شکل ۱۲۰۲۹ را ملاحظه کند| هستند پوتین‌های 
واقع در غشاء تیا کی با لومن, فتوسنتز را به ره می‌نازند IAS‏ 
این پرویها در سیتوول به صورت lets‏ با چند وی 
هدفیایی سنتزمی‌شبندبرای Je‏ پلاستومبائین و دیگر 
laggy‏ مین spond‏ لومن نید یا به عم Ppa‏ 
Sy‏ هدف یی جذب دان. وی توالی ورد انوم دانتهی ‏ 
است که پوتن راز همان مسبری ورود زیر واحد ٩‏ رویسکوبه 


روا هدایت می‌کند. وی دوم an‏ راز ارم به من 
تیلاکوید هدفدهی می‌کند نقش این تولی‌های هدفیایی با 
آزمایشانی مشخص شد که alee‏ جذب پروتی‌های جههش Jac‏ 
DNA gai gb‏ رکب در sac‏ جداشده 
il‏ 


ری می‌کرد aa sly‏ پلاستوسینین چهش بافته که توالی 
هدفیایی 569K‏ نداشته ما دای ly‏ ورود ستوامی‌باشده در 
استروا جمع یف وه لومن بل نید متقل pg‏ 

چهار سیر مختلف برلی انتقل پروتینها از استروا به 
SS‏ ناخه شدهاست. تم این چهار سیر اتباطنزدیکی 
با مکانیسم isl‏ مشابه در بکتی‌ها رد که ان مر بیان‌کنده 
بط تال نودیک ین غشای sage‏ و غشاه دالی یی 
پلاستوسيانن و بروتئین‌های مرنبط به لو نیلاکوئید 
از استروم توسط مسر واسته به SRP‏ کلروبلاستی صورت می‌گیرد 
که از iSpy‏ مشابه 5:07 (سخه باکتریایی کمپلکس 
061 استفاده aS ye‏ (شکل See ee MA‏ سیر برای 
ls AHS ya ign‏ یک پروینمتط ب 
پروشین با رای 506۸ است که از فرژی هیدرویز ۸77 اسفاده 
lal bh‏ از طریق تراسلکون 562 انجام ans‏ سومین 
cpa‏ در هدفیایی پروئینها به سمت غشاء تبلاکوئید به یک 


وین رقط وین 601 مدب ورین یی 
ul agg) Spas‏ )$53 ۱۳۲۶ مرا ملاح ند 


ا_ ۰ لاس۳0۳ 


۸ شکل ۱۳.۲۹ ورود هدایت شده پروتتین سانریکس 
gril‏ مرح S(O)‏ و تب وهای ماتروکس 
پراکسزوی, دای توا هدفیبیجذب ۳1 C ale»‏ ما 
وه POS yer ny‏ سمل spe‏ مه[ 7۵۸5 se‏ 
همه رین مایکس, با رده ۳۵014 واقع در غشاءبرکسیزوم 
le‏ می‌دهد مبحل oO)‏ کیلکس پروتن . POS‏ 
اتکی به موی از وهای lie‏ متقلمی‌شی( ۳1 
J ly (PE? ۵۷۱۶‏ به اترکس پر تیزم از طریق یک 
مایم تفه فروری استه مرح ( :درخ قاط چه در خی 
تال و چه دامن ۵زوین ماتیکس جد شده وه سول بر 
yl oie‏ فرأیند شامل کمپلکس POQMON‏ بروتین‌های 
eg eh‏ درو وان دا 
که aye‏ نورد م اند Iya‏ شود و همین 
labia I‏ در اترکس حذف نی‌شود. 


است.بهداشته اند 


میتوندری‌ها و اروپلاست‌ها رخ می‌دهد,وقتیپرواکسی‌زم‌ها در 
jl‏ اضافه شدن پروتئین )9 (nel‏ بزرگ می‌شونده در نهایت تقسیم 
yond‏ نامک جدید را تشکیل می‌دهند. 

ندزه و نرکیب آژیمی براکسیزو‌ها به نب انواع مختلفٍ 
لول تفارت قابل توجهی می‌کند. با ان IB‏ تمامی پراکسیزو‌ها 


lage‏ مشخص شد بای Sue‏ میتوکندریبه 
| گنای وی غشء نی sin‏ متصل و سپس به 
| مق cope igs‏ در شاه (Tom) eae‏ متقل 
| می‌توند نی تقل همزال از غشاههخرجی و خی از 
| نروی opin Sore‏ در lb alee‏ و ATP pte‏ 
بوسیله ATP‏ آز 115078 در ماتریکس حاصل می‌نود 
(شکل ۱۳-۱۳ راملاحخله کید 
۰ 


Jia) ag‏ شدهبه قاصد میتوکندربایی غیر از 
ماتریکس ممولاً p ugh‏ یا چند lp‏ هدفیابی هستندکه 
بکی از ها gly Wars!‏ انتای bua N‏ ماتریکس 
اس JS)‏ ۱۳-۲۵ اماحه کید 

in 8‏ پروتینهایمیتکندری که قصدشان ای Pout‏ 
غشاء یا Wek‏ 30 است ول به مانریکس واردشده و 


سپس بهغشههدخی و یا GLa‏ پن Sey ARE‏ 
پروتین‌هایدیگر به متریکس ورد نشده و مستقیما به 
Sule‏ نهاییخود میرن 

ورود بروتلین به درون استروهای کلروپلاست از Birk‏ 
کانلهایانتقال Lob ules‏ و ae‏ خارجی انجام 
می‌شود. این کاله از blo)‏ عملکرد شبیه بهکالهای 


بریدشین تولی‌های la I lig glam‏ هدف‌یلی 
به ST WIS‏ می‌ازد. 
| چهار سیر شاختشده در حرکت بروتین‌ه از gp‏ 
| لروپلاست ب cals ISIS‏ نزدیکی & Jad‏ از welt‏ 
| داخل باکتری دارد (شکل ۱۳-۲۸ را ملاحفه کنید). بکی از 


| این سيستم‌هامی‌توند la ation‏ تاخورده ‏ متقل نماید 


]دسا پروین‌های بر کسزومی 
ریزو نمکهایکوچکیهستدکه اک able‏ 


می‌شوند برخلاف ندیه Bilan!‏ 


DNA‏ ریوزوم هستند در تیجه تممپروئینهای پراکسیزومی 


توسط ژن‌های هسته‌ای رمزدهی می‌شوند و بر روی رییوزوم‌های 
sins lyin‏ سپس در کیب روک زم‌های ال 
اه لد ده شکت aie‏ مور که در مود 


موجود با 


فصل ۱۳ -حرکت ad gay‏ و آنامک‌ها ای 


پراکسید هیدروژن (و(0,!)تولید شده در این واکنش‌های 
اکسیدامیونبهشدت فا ely gy‏ سللی seal pi‏ 
پراکسیزوم هم ois‏ آزیم‌هایی Jia‏ الا درد که HHO,‏ 
aye as HO‏ در پتاناران,پراکسیزمهابه PAP‏ 
aS ape‏ یفتشده و ۲۱۱ jp‏ حجم سول | تشکیل 
می‌دهند 


گیرندهسیوزولی بر نها با نولی 5161 در انتهای 6 را 
به ماتریکس پراکسیزومی هدفد هی می‌کند. 

ورد شدن NUE‏ و دیگر رنهاب باکسیو‌های کید موش 
Sep th Aaa‏ بررسی ورد روتین‌های میترکندربایی 
(شکل ۱۳:۲۲ را ملاحقله کب در سیستمهای بدون سلولبررسی 
کرد با ررسی پروتین‌های DUIS‏ چهش a‏ مختلف در این 
pone ine‏ به این نتیجه رسیدند که SerLys-Lew lj‏ 
(SKL)‏ یا یک توالی مرتط در اتهای ) برای هدفیابی بروتئین 
لام است.بهعوه در سلول‌های کشت داده شده شاه کردن ly‏ 
SKL‏ به C yl‏ پروین‌های مسول سیتوزولیباعث هایت 
آه بای جلب در براکسیزوم‌ها می‌تود نمامی بروتین‌های 
مختلف مات یکس کیزوم هچ داد کم دای ان نع وی 
بودهکه هنم ly‏ هدفیبیپراکسیزومی ۱( وی goa‏ خلاصه 
PTS‏ خوندهمی‌شود.مسیرورودکاتلاو در روتین‌های دای 
51 به ماتریکس بر کسیزومی در شکل ۱۳۴ نشاندادهشده 
است. ۴۲ ty‏ حمل معلولی در سیتوزل (PAS)‏ 
متمل می‌شود. که در طرف مقال گینهای در غشله پراکسیزوم 
(Pend)‏ ستمل می‌کرد.به eS ge BS‏ وودی 
پراکسیزم که محلول و در Ul‏ غشءاست به جزعمکردپس 
jay slay‏ محلول مصل شونه به ۳151 عملکردی 
مشابه با 51 و گیرنده SRP‏ در هدفیابی به لو yb ER‏ 
بروتینی که ورد می‌شود. سپس از طریق کال Mid‏ چند 
زیروحدی در حلی که هوز متصلبه POS‏ ات il)‏ خصوصیت 
آن از ورد پروتین به من ER‏ منعایزمی‌ساز) حرکت می‌کند 
pp‏ مرح و در حین بابعد رود بهماتریکس, ely, PENS‏ 
ماترکس پرکسبومجداشده و بهستولاسم ریگرد Shey‏ 
می‌نود. بر خلاف تولی‌های ثتهای ada N‏ جذب در 
lags‏ لومن ۳3+ ماتریکس میتکندری و استوای 


1- Pronisomat - targeting sequence 


JS‏ ۱۳:۳۰ مطلعات وجود سیرهاییتفرت hy‏ داخل 
شدن پروینهایغشایی و ithe Sir‏ ان te‏ 
سلیلها با تیبادی‌هایفلورسانتبرای ۴۱۷۸۳70 در egy)‏ غشاهه 
پرکسیووا 9 با یه لورت ری کال Pp)‏ 
مکی yl‏ نگآمزینده سین در میکروکوب فسات 
ts aa‏ )در هی tg‏ وحن هم وهای ای و 
هم مانیکس MB Se ai‏ اج BB‏ وت است.( در 
سای ما دی 7۵:12 PAS ope mL‏ 
سیوزول رده ات دحا که PMPTO‏ به صورت یی دراجام 
BS sine‏ مکی( در سلیل بیان دای ۳۵63 ‘ASL‏ 
غشای yl SI eas‏ نتجه اجسام 
کسوس شکل inn‏ ری ناتالز PMPTO‏ به صورت 
Sneek‏ در سول ig Se‏ 


PF با کسید‎ dlp که زاکسیژن‎ in lg as 
اف‎ ply al lal ie le 
ره اجزای کوچک‌تر خرد نموده و بای استفده در‎ lel و‎ ww 

Ag el مسیرهای پیوسنتزی‎ 


19 i سلولی و‎ i: |] 


نز و تفسیم پراكسيزومي. اون مرحله تشکیل از نو و جدید پراکسیزومها SF‏ پروتلین‌های غشایی پر کسیزوس با 


oe ۱۳۳۱ شکل‎ 


jay‏ ای مشتق ER jest‏ ست, ۳۵519 به نون رده بژ adam sep‏ شا عم aS‏ 13 و 1 بای ورد ماسب 
a bing‏ شاهای در دا JS‏ پا کسوس مود نز Aad‏ ورتم bp‏ نش سوم یک شح مرول میک که 
قادب ورد کرد nt din sayy‏ ایک اسنهمسرهای ورد gh Sil lacing‏ 51 و. 12 ese gs‏ 
گیرندهسیتوزوی[به تتیب POXS‏ و POXT‏ که به وی هدفیبیمتصل می‌شود(شکل ۱۳۲۵ | ملاحظهکن) SiS Sp Sie cols‏ بروتین‌های" 


اتکی میب تیه یک Deni‏ مشود نکر پا بو ند سم رازه بخ ات ی یدب پر |62 لته ast‏ 


پاساس این ده خرد شین واسته به ATP‏ کمپلکس: ممکن 
است مولکلهای Serle alae‏ پا کیزوم رهاکد و۳۵15 4 
میتوزول ژد نود دور Js SO‏ پرود موه( SS JS‏ 

مداد کی از روئین‌های ماتریکس پراکسیزومی همان 
ise Vs‏ پیش ازهایی ph‏ هدفجابیجذب ب نام PTS2‏ 
سنتز می‌شوند. این پروتئن‌ها بهپرونین‌های گیرنده سبتوزولی 
ele‏ میوند اب نظر یرس ورد شدن نها توسط 
مکانیسمی مشاه بروتین‌های حاوی ۳751 صورث میگید 


پسروتئین‌های غشاء ومساتریکسی پراکسیزومی از طریق 
مسیرهای مختلفی واردغشاء می‌شوند. 

جهشهای نوی لوب که باعثتجسعناقص پا کسیزو‌ا 
می‌شود به صورت طیعی در جمعیتهای lel‏ رخ م‌دهد 
lye layla‏ باعث abel‏ بیماری‌های تکوینی Lp‏ 
ناهنجاری جمجمه‌ای شود به Iie‏ مثال در سترمزلویگر! و 
ناهنجاری‌های مرتبط, انتقال اخلب پروتنی‌ها به ماتریکس 
پراکسیزومی مختل شده و آنزمهای بکسیزومی تازه سنتزشده در 
سیتوزول ole Sle‏ و در نهایت نجزیه می‌شوند. بررسی SB)‏ 
la Jobe‏ کشت ab‏ شده از یمان Sos)‏ وزسللهای مخمر 
sgh‏ چهش‌های مشاه یش از ۲۶ ژن را نشخص ساخت که رای 
بوژئزپراکسبزوم لازم هستند. 


1- Zelweger syndrome 


کلرپلاسته gly‏ ۳۱5 بعد از ورد © کیزوم از تین 
بریدهنم‌شود ورد شدن پروتئین‌هابه ب کیزوم ناد ATP gph‏ 
اسنه ما هو on‏ تیسکه She ATP joss 3 ih 6S‏ 
تال بکطرفه از ین غشء Sage whi ayy‏ 

مانین ورودی پراکسیزوم؛ بر خلاف بیشتر سیستم‌هایی 
میاجی ورو روتین به ER‏ تکندری وکربلاست میور 
پروئین‌های تخود از le‏ مت کند OS. ep‏ بل از 
Jl‏ به sie a‏ در میتولاسم اخوه وب گره هم 
متصل می‌شود معطلات در سیستم بدون سلول نقاندد مشین 
ورو بر سوم یتوافت ماکرومولکویبرک. همچونذرات 
bd ay Mo‏ حدود sagt ٩‏ رت منیکه ناه ۳151 به آن منصل 
شده است, مق aS‏ بان حل,عشاهایپراکسیزومی بهنظر 
alga‏ همچون منافذ هستای که در eal ab‏ توصیف خوهند 
شد. jal site gba‏ رگ داشته etl ie atl‏ 
انتقل بروتئین ماتریکس پراکسیزومی هنوز به خوبی شاخته 
نشدماست ype‏ ال ری است برض از ape‏ 
تحت بررسی شامل این ایده هستند که بروتینهای غشایی 
پر کسيزوم 12:۳0:10 Pend‏ مکان ih gare nh‏ ریک 
کانل aig‏ غشاه baad‏ رگ را تشکیل دهند که دهاه آن 
حدرد ۱۰.۱۵ jg‏ است ee lp)‏ ای که توسط کمپاکس 
61 تشکیل می‌شوددهانه با حداکثر Yn‏ قطر دار همچنین 
5 متصل به مولکول‌های محموله حاوی ۳181 ممکن است. 
کمبلکس‌هایالیگومرچی گرفه در Ae‏ کیزوم تشکیل دهد. 


i 


به پروتئین دیگری به نام |۳۵۷1 بستگی دارد. بیان زید بروتین 
۷۱ موجب یش زید داد aryl‏ مشود له بیان 
می‌کند این cline tiny‏ تیم براکسیوها رل می‌کند. 
clayey‏ کرچک pl poss aly‏ تشیم؛می‌تولند از طریق 
سیرهای ذکرشده با وود سیر Sapte glee lacing‏ 
دیگری, بزرگ شوند. 


8 همه پروتین‌های پراکسیزومی روی ریسپوزمهای 
توزولی ستت‌شده و یمد از ترجمه به داخل اندامک منتقل 


می‌شود 
* غلب پروتینهای مانریکس پراکسیزوم حاوی ول 
هدفیابی PTS‏ در اننتهای C‏ هستند. مقدار کمی از 
هی متریکس نیز حوی تلی shaun‏ ۴52 در 
تهای ۱ ea‏ هیک زان وهای هی بدا 
ورد spooky‏ 
همه ره بد مقصد ساترکس پراکسبزم به یک 
پروتن حامل سیتوی منصل شده ین حامل بین 

sos JB ple ۴572 ری ۳۲۵1و‎ sly | 

re |‏ بهطرف گنه ورد مسول و Siete‏ درروی 
ie‏ کيزوم cl‏ م‌شوند TN A)‏ ملاح 
fas‏ 
Sale saggy J‏ از غشاء راکسیزوی به 
هیدرولیز ATP‏ وابسته است. اغلب پروتئین‌های عاثریکس 


پراکسيزم در سیتوزول تاخورده وبا ساختمان فضابی تاخورده 


از شاه عبورمی‌کند. ان نوعانقل متقوت ا رود 
روتینها a‏ داخل نامکهایی همچون ER‏ میترکندری و 
کلروپلاست skys‏ 
* پروتین‌ها با مقصد غشاهء پر کيزوم die BONY‏ 
یکس پزکسیوم اه و 
| از طریق مسیر متفاوتی ورد می‌شوند 
DLS‏ مینوکندری و کلروبلاست‌ه: بر کسیزو‌ها 
ly ye‏ از غناههایپیشساری که ات از ER‏ منتق 


متفاوتی نسبت به پروتئین‌های مار 


yh‏ همچنن تقسیم نامک‌های سیم یش 
موجودمی‌اشد ساخته شود )4 65 ۱۳۰۳۱ dL‏ 


مطالعات بر روی چهش بافنه‌های تجمع پراکسیزوم نشان داد 
در مایم برد روت‌هابهغشاء ريزو سیرهای متلفی 
برای ورود بروتین‌هابهماتریکس پراکسبزوم استفاده می‌شود Shy‏ 
oe‏ رس سلولهای مارا Sag‏ موجب Ag} el‏ 
رمزدهی‌کنندهبروتشن‌هایکانال نتالی ۳6۲10, ۳۲۱2 و Pex?‏ 
شد سلول‌های اقص در هر نم این پروتین‌ه؛نم‌تواند 
بروتیهایماریکس را به پر کسیزومها ادعب با وجود این 
ae‏ حاری پراکسزم‌های خالی بوده و دسته‌ای طبیعی از 
پروتیهاغشا پاکسیزومی را اند (شکل b‏ ۱۲:۳۰ 

جپش‌ها در هر کدام از سه ژن دیکر همانند پروتنین‌های 
ماتریکس باعث توقف ورودبروتین‌های غشابی براکسیزوم می‌شود 
JS)‏ © 4۱۳-۲۰ این یاقه‌ها تابت می‌کند که یک سری از 
laggy, lng gg‏ محلول را به ماتریکس پر کسیزومی منتقل 
می‌کند ام سری متفوتی از Sige‏ بای انفل به غشاء 
پراکسیزوم ام استء اي وضمیت با وضیت مشاههشده در ER‏ 
sho Ledge‏ چشمییمتفوت استء در 
مود نها ER)‏ میتکندری‌ه و (ocd‏ همان رکه opto‏ 
پروین‌هایغشابی و محلول در Sal LS‏ سیر ری ong‏ 
ASL‏ شابه هستند 
با Syl‏ اکتررکسيزومها از تفسیم اندامک‌های Ad‏ ایجاد 
می‌شوند ‏ ان انامه نز می‌تواندبهصورت خودساخته طی 
سه مره تشن دادهشد در شکل ۱۳:۳۱ AS‏ شود gl‏ ات 
تجم پراکسیزوم در 813 آغازمی‌گردد. Blo‏ نو پروتنین غنایی 
براکسزوم من ۳613 78116 ازطریق مکانسمی که در بخش 
۱۳۲ نشانداده شد ER shad a‏ ورد Pex3 ig.‏ و Pexl6‏ 
بروتتن‌های بر کیزوم دیگری را همچون ۳۵۲9 Sa‏ گرفته و 
یک تاحبه ویژه در تمه ER‏ را تشکیل می‌دهند که م‌تولد از ER‏ 
ale‏ زد جدا ند و apathy jbo eae‏ تشکیل دهد 
بررسی و آنلیزسلول‌های جهش ab‏ بیان می‌کند که ۳۵۸/9 
Span iS ayy‏ هدفیای پرتین‌هایغشاء پر سیزوس 
استه در حالی که ۳6۱3 و ۵۲19 برایورود مناسب AFT‏ به ASE‏ 


ضروری هن ان سه رین به نظر رسد Et pine‏ 
وهای غشء پاکیم در کیزوم غ و تشکیل زو 
پسکسیزوهی جدید HAL‏ ود شدن bays‏ غشاء 
پر کسیزومی باعث Soul‏ غشایی مشود که تمامی اجرای لازمبرای 
ورود Sati‏ سکس را داسته و سویب تشکیل 
پا کسیزو‌هیبغوعمکردیمی‌ود تسم پر کسیزو‌هی با 
pony die)‏ سید torte‏ در سول اس 


ال سس eee‏ 


شکل ۱۳۸۳۲ Saha‏ هست‌ای sla HES)‏ از دست‌های زک اوسیتهان زوبوس جا ده توس بکروسکوپاکروی 
نگاره ال ری aa‏ شنند تب از ست og‏ که ند شکل هشت وجهیبخش pale‏ غشاه کمپکس‌های is‏ 
lel al nn‏ سمت نکاس lca gL‏ است که از بخش pl Jae) cade e958 ple‏ کمبکس من 


نظر ریوزوه رد هت شده وان خارع مین مهم چن برس 
خواميم کرد که چکونه pho LAMINA‏ کبلکی‌هی 
رییولوروتی از ld Sb‏ که از نظرمکاسم با وود 


glad logy,‏ منوت استه از هسنه خرچ می‌توند 


مولول‌های کوچك وبزرک از طریقکسپلکی سنا 
glen‏ ود هسته شده و آن را تک می‌کند 

مافذ بی‌شماری, باکت هسته‌ای تمام سلول‌های بوکاریوت را 
ait like‏ هر مغذ هسته‌ای از ساخترپیچیده‌ی به نام 
کمپلکس منفذ (NPC) "pect‏ ساخته شده که یکی از 
رین ayy las‏ در سول pp ad‏ کل ie JS‏ 
در مهره‌ارال ۶۰۸۰ میلیون cp‏ 929 حدود ۱۶ بر بزرگ‌تراز 
رییوزوم است. یک ۱۷67 از کبی‌های زیادی از ۲۰ پروتئن مختلف 


۱ Nuclear envelope 
2 Nuclear localization sequences 
3. Nuclear pore Complex 


dad به داخل و خارج از‎ Jef] 

De an‏ وید Split‏ پات هست‌ی !را 
JSS‏ می‌دهند جدا شده است (شکل LY‏ را ملاحظهکنی؛ باکت 
هته‌ی تا oS iy BIER‏ وبخنی از آن را تشکیل می‌دهد. 
تال رها yada‏ حرکت ما رالاس 
همچون doMRNA‏ 1!۱۸اهاوزیرواحدهای ریوزومی,به OS‏ 
Je}‏ ریق ناف هستهای صورتمی‌گیردکه ردو فشاء کت 
Se J line‏ ود شین یناه هسته از چندین 
جهت با رو رتیه Saal a‏ شترک است. مت 
yy‏ هستای ورد ده ای shay lan Jy‏ 
a ae aly‏ مها Aaya‏ 
Cp‏ ناخورده ارد an‏ م‌شوند aby‏ ورودهستهای ساسا 
ال بروتین از طریق غشهای spp‏ وکلپلاست 
تفت است یرد نها youd jolie a Jal lagen‏ 
hel lapels‏ 


بحت خومیم کرد که از ol grb‏ پروینها وبرخی ریونوکیروتین‌ه 


pple قسمت‎ yl pally تانخرده در‎ 


ver Salas abt a cage فصل ۱۳ - حرکت‎ 


شکل تجربی ۱۳۵۳۴ پروتنین‌های سیتوزولی برای انتقال 
هت‌ای لام هستن. نیال در سولهای کشت ده شده 
ونر نده در غاب لیات (LYSE)‏ اند درکیری Sal‏ 
dae‏ سیتوزلیدواین SEES plas) lS‏ 
Da sage‏ تا Jad cise oth pig yah‏ یک 
اه از سلهی کشت داد دب CPF epee‏ 
sae‏ ای اجان نویر مکند که Dane‏ سرون 
تست می‌کند لت lene‏ و NPC‏ دست تخود و سا ای 
ae jel lal Se (tle‏ نغور شده با 
دجینن در ها لک شده il yy‏ شده یی با 
JIT ghia NLS a‏ 9۷40 هر حضور و یاب سیتوزل یت 
J age olan‏ در ca‏ فقط ej‏ رخ میهد که سول 
در معط کون وجود داشه دس 


تراد در عوض این ماکرومواکولها بهصورتفعال وباکدک 
پروتئین‌های اقل محلول که ay‏ ما کرومولکول‌ها متصل شده و با 
نرکلوپروتین‌ها نیز مانکتش می‌دهند از طریق NPC‏ متقل 


می‌شوند 


۱۰ Nueloporins 2۰ Nuclear basket 


3 - Nuclear lamina 


۳ 


شکل تجربی ۱۳۰۳۳ سیگنال مکایابی - هسته‌ای (NLS)‏ 
Magny,‏ اب سمت هسته سلولی هدایت میکند.بروتتن‌های 
سیتپلاسی وقتی که به میگال can pie‏ متصل میشوند 
وات یز men‏ از تیار 


سلو‌های کشت دادهشده با یک goby‏ خاص [زد) شوسط 


) pS در هسته جای‎ se 


آیمزظرسانس دیدهمی‌ود که در سیتولاسم چای گرفهند ین 
Satan‏ خی بزرگ میتوزولی در موم Let pes‏ میک( 
وفتی پروتین یروت کیازاسری شامل لا از 51/40 p‏ هی 
۷ در سلل بیان می‌شد. در هستهجایمی‌گیر رون sib‏ ایک 
ژن مهنسی شده یان می‌شودکه در ثر جوش دادن قعمه ژن ویروسی 
NLS ess,‏ از 51/40 به ژن Jam‏ یا وید شده ات 


به نام رکلتوپورین‌ا!"]ساختهشدهاست, عکس‌های الکتوتی از 
clan dhe ln Shas‏ ی کندهساخر قرب وجهی جای 
aS‏ در Seal Lad‏ از آن هشت رشته by‏ ۱۰ ننمتری به 
سمت نرکلتپلاس مداد فد (شکل ۳:۳۲ هی دور این 
رشته‌هاتوسط a ply ails‏ هم متصل goat‏ ساختاری به نام سبد 
Mien‏ | تدکیل م‌دهن.بخش جای‌گرفته در غشاه NPC‏ 
هم چنین مستقیمً همين هسته‌ای!" متصل شده است, شبکه‌ای 
از رشته‌های a>‏ واسط لامین که یک توری را تفکیل می‌دهد در 
سعلح داخلی پاکت هسته‌ای گسترده است JS)‏ ۲۰۰۱۶ املاحفله 
کنین. رشت‌های سبتوپلاسی از طرف سینواسمی ۱۱۳6 به 
سمت gigi‏ کشبده as‏ 

نها تلولیتهای کوچک و وهای کروی تا 1191 
j Joint cago a aly ۳۰۴۰‏ طیق ناه مرگزی Ah‏ 
کمپلکس منفذ هسته‌ای انتشار اند این حال, بروتئین‌های بزرگ 
و Sa Shes‏ ریوتکنبروین نان هناخ و خج هسته 
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tin Se NLS محمولهای» در سیتوپلاسم(پاین), یک ابمورتین آزدبه‎ nny شکل ۱۳۳۵ ورود هسته‌ای. مکانیسم ورود هستهای‎ A 
ال و‎ oat as بازی وین‎ NLS دومولوی تشکیل میهد در مود‎ ll pra محمولشی,متصل شد ویک کمپلکس‎ 
و‎ 1 Sab رده و موجبتشکیل یک کمپلکس محمولایسهمولوی مشود کل نان ده ند پاک محموهی از‎ iB ورن‎ 
ساخثری دی‎ pt وین باصن‎ LRN, GTP تیاس یانش بن‎ 9 aye موی ار‎ 360 dati با‎ Slee 
Ran. OTP زاجم چرخهورودیدیگر کپلکس‎ apg pane ily voy رده‎ NLS a perl میشودکه یل‎ 
به هدوز‎ Ran مومب تحریک‎ NPC سیتولاسمی‎ sett مرتط با‎ (GAP) I GTP یک رون مرعت دهنه‎ iS از‎ aD 


apd elas OTP‏ ان cep‏ کل سبدی و در بجه دنامن شه و بین نتب یمین مود دور یکی از رو ار 
il id Dy Rn, GDP ss‏ ند نود وان بر مگرد در اه 8 ota‏ نوی وین مج ره 


ن- 7 بزرگ ولد یرد کشف Es nits‏ وی این 
وین در ضته نوی لقن از pop‏ کف 
Sy‏ اشکال te‏ بفه shal‏ بر در یتلام جمع 
مینود چهش‌های مسئل ان تفر Sn‏ موی دریک 
وی خاص leds‏ مایخ مدهده فا همین 
Gl‏ در نس زدیکی انستهای 6 پسروتئین استد 
Pro-tysLyeLys-ArgLys Val‏ رابت بت 
پروتن‌هی هیری مهندسی شده که دنه ینوی به یک 
ye oS‏ جوش apes‏ بت کرد ان نوی ال اه 


GTP gat‏ و GTP op Jha‏ یک 


‌های حاوی سیگال‌های مکانبایی - 


آیمپورتین‌ها رون 
هتهایربه هت ال میدهند 

تمامی بروتن‌هایی که در هسته CAL‏ می‌شوند (نظیر 
هیستون‌ه وهای رونیسی, و RNACDNA‏ یاه در 
سیتوپلاسم ستتزمی‌شوند واز Sash‏ کمپلکس‌های منفذ هسته‌ای 
ورد هستهمی‌شوند. جنین پروتینهایی حاوی یک سیکنل 
(NLS) glenn. hole‏ هستند که اقا نتخابی be‏ 
هستههدایت می‌کند. NLS‏ دب توسط مطامه بررویویروس 
سین ۲۰ (5۷/40) هقمخرطیهی از روتین ویرومی به م 


|. 


5 


eis, ~ 


شکل ۱۳,۲۶ خروع هسته‌ای واست 9 غبرواست به x RAM 4 aly ple )۵( RAM‏ خروجپروتین‌های محمولهای حاری یک 


سگال ae lends oy‏ از وین {NES)‏ در نکنام بوتن اکورتن ‏ به tpg INES‏ محموهای aol IBS‏ شود یه 
aS Sy je pe Ja Ran CTP‏ محموایحامل طرش یک ۱۳6 و ترس aie‏ با FG lah‏ وهای 
0 منتشر شد NPC bay Ran, GAP‏ رشته‌های سیتوپلاسمی,تبدیل Ran. GTP‏ به Ran. GDP‏ را تحریک م‌کند تقیرا کنفوممیونی در 
Ran‏ مویب oat Somes‏ می‌رد وی NES sph lyon‏ به رن ne‏ رها ODP) geil} So pie‏ از 
po‏ ها بههسهبرمی‌گردند سپس Ran-GEF‏ در وکئوبلاسمتدیل 18۵0-010۳ به 1300-0071 نحریک می‌ن. )0( خروج غیرویستهبه 
Ran‏ در مود هالک 1:00:11 رده (UMRNA RNP) «eng 2a She‏ در هستهمتمل می‌شود ارت 
۷ کب اجزی dp MRNP NPC‏ رب کال مرکزی مغذ هت می‌کند یک 101۸ یا (Dp)‏ زگره در سمت سیتولاسی 
NPC‏ 4 نظر میس که نوی Sp‏ رای حرکت dys Se Soe IMRNA‏ مین هلک هم چنن 1814 از روشن‌ای 
TAP‏ و en Natl‏ که ان en gay‏ در شکل ۱۳۲۵ ان داد شد توس ین ورودی Gy‏ به Ra‏ ه هه پر میدن 
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سمی نیز یفت می‌شوند 
le Sigh‏ چندگنه‌ای از تولی‌های آیگریز کوتاهغنی از 
اسیدهای آمیه cs JS‏ () و گلیسین (G)‏ (تکراری (FG‏ 
jp 8) la Si Scull pote nan‏ ۳0 بصورت نواحی 
در غناء گسترده بده در حالی که زنجیره پلیبپنید آبلوست» مرکز 
کال انلیا پر Se‏ و در Sy‏ یره به کملکس‌های 
ورین نس ری اه م‌دهدکه از طریق کال عبر نند در 
حالیکه پروتنین‌های آبدوست بزرگ‌تر از ۲۰ b‏ ۴۰ کیلدلون که با 
جاپرون‌ه پوشیده shat‏ ورد آن نمی‌شوند. 

dy‏ که کملکس محمولایبه madly‏ میسن 
Ran GTP bel‏ مانکش داد و باعت تخیر JSS‏ 
سهیعدی در مورتین شده cl lay‏ رابه 5 کاهش داد و 
Gp‏ محمولای را به نوکئوپلاسم رها میکند. کمپلکس - 
یورین Ran GTP‏ وت به سمت سیتپلاسسی NPC‏ رسید. 
Ran‏ با بک پروتلین فعل‌کنده GIP.‏ آز (lRan-GAP)‏ 
که جزیی از رشته‌های سیتوپلاسمی ]۱4 استه مبانکنش می‌دهد 
این عمل Ran‏ را تحریک می‌کند تا GTP‏ متصل به خود رایه 
GDP‏ هیدرولی aS‏ در این حالت Ran‏ کننورمسیرنی به خود 
می‌گیردکه Sls‏ کی به asia‏ درب ری cipal S‏ زد 
در gee‏ رها شده در نا یود در چرخه دیگری از ورد 
yy‏ به هسته شرکت کند. Ran. GDP‏ از a hk ppb‏ 
نرکئوپلام برگشته و در آن جا با یک فکتور نعویض نرکلئوتید 
uly gal‏ اختصاصی مراجه می‌شود (Ran-GEF)‏ که موجب. 
می‌شود که GDPRan‏ متصل به خود | با dole GTP‏ کند 
تج خالس این مجموع از وکنش‌هاء جفت شدن هیدرولیز GTP‏ 
tiny Jl‏ حاوی NTS.‏ ستولاسم بهدافل هسته اس 
رن بدین وسیهنیرویپیشرند i‏ هستهای wal‏ می‌شد 

کمپاکس ورودی از طریق مفذبه روش انار ایک slp‏ 
Site (, él‏ می‌شود. هنوز i‏ یک‌طرفه آست. جهت tit‏ 
تابعی از سریع کمپلکس ورود در هنگام رسیدن به 


سبد هسته‌ی و ر 


سمت هسته هنت کره و در نتیجه بهعنوان یک NLS‏ عمل 
می‌کند (شکل (ETT‏ سپس توالی‌های NLS‏ در خبلی از 
پروشینهای اد شده بههسته شناسبی شد خیلی از ها شابه 
NLS‏ باه در آت‌زن 7 برگ 5140 هستند در glo‏ که بقیه 
کالاها SUIS‏ ز نظر شیمبایی متفاوت هستند. به عنوان مثال, 
ate gy p NLS‏ شوند. به 1۱۷۸ در ۱001۳۸ آکریز 
ین مکایسمهای مختلفی بای برای تشخیص این 
cab apy gj‏ 


asd‏ بر 


کارهای pl‏ بر yy‏ مکانسم ورد هستای بر روی 
ey‏ جاری ake NLS‏ بتژن .7 بزرگ 31/40 
Se Spe‏ سیستم لیذ ده با ببجینوین( 
آزمیشی را در habs‏ آزمایشگاهی برای برسی اجزای سیتوزولی 
محول مور نیارب رود هستی فراهم ساخت {NTT JS)‏ 
دیچیتنینشویدا ست که غشاء پلاسیی رفوفذیر ید 
در که کت lan‏ و ANP‏ سالم ودست نخورده هد 
بای mle‏ لول هرن نفتکند با اد زین 
سم ype alla‏ مود ار خی کردند 


7 آایمپورتین و یمپرنین ۸ 50[ یک 3 پرونتینمونومری 
بود و بهفروهای متصل به GTP‏ با Cab GDP‏ می‌شود (شکل 
ainda ۲‏ کید 


۲ 
وی Bigs‏ فیس اوه ی 
هترودیری تشکیل دهد زر aly‏ ۵ بل ازی در تین 
«محموله» که به هسته منتقل می‌شود, منصل می‌شود در Jo‏ که 


زير واحد UB‏ پروتئن‌های منفذ هسته‌ای پوند برقار می‌کند تا 


پروتین محموله از طریق آن رفت و آمدکن. زیر پاحد ایمورتین B‏ 
هم چنن متا NLS ta lp Ulan‏ خامیمتمل شدهو 
بنابراین ale a‏ به عنوان یک گیرندهورود هسته‌ی برای این 
Je bata‏ ناد 

i‏ رود بروتین‌های محموای سییلاسمی توسط 


pe SS تج یک شیب غلظت ا‎ al Dg 
(ob) غلظت در سیتوپلاسم زا‎ LL] po رجود‎ NPC مجموله در‎ 
که از هم‎ ae) که کمرلکس تشکبل می‌شود) و در نوکلوپلاسم کم‎ 


گسمنه م‌شو)استه ان شبب CLE‏ مسئولماهیت BLS,‏ 


۱۰ Digitonin 2 Imporin 


3 GTPacactivating protein 


ایمورتین در شکل ۱۳۵۳۵ نشان داد شده [مکلسم کل بای 
ایمپورتن‌های مونوبری با دیمری بکسان است). های آزد در 
ایسمپورنین‌یتوبلاسم به NLS‏ هم‌جنس خود در پروتئین 
tlre‏ متصل شده و یک کیپلکس معمول‌ای دومولولی | 
تشکیل مهد کپلکس Wyre‏ سیس به مات PS‏ 
زیر واحد ایمپورتین با یک کلاس از نوکلویروئی‌ها به نام PG‏ 
nets‏ می‌توند از طریق کنال ule NPC‏ ود اي 
agp‏ در tnd din Shas JUS‏ و هم چنن در 


مد .کت وداک j‏ 


hp a‏ | ینید شده و تال آن ری 185 یش 
woe aye‏ کپلکس محمول‌ی سه مولکلی نکیل 
می‌شود. شابهآیمورنین‌هءکبورتین ۱ به صورت موقتی وگذا با 
تکاهای- FG‏ در نوکتپون‌های FG‏ ین SL‏ و از Geb‏ 
NPC‏ منتشر می‌شود StS‏ محمرلهای وقتی با Ran. GAP‏ 
در ۱۱۳6 رشنه‌های سیتوبلاسمی مواجه گرد از هم جداشده وین 
مر 00 را تحریک GTP b aS,‏ متصل را هدوز رده وآن 
در نتیجه ساختمان فضایی Ran‏ به صورتی در Sales‏ تعایل 
کمیب یورین داد اکسپرین را ده هک:ورمایونی 
ya‏ بیدا مینک تال کمی به gis NES‏ ملکولمحموه را 
به سیتوزرل رها می‌کند. جههت و سمت فرآیندتوسطا کسسته شین 
محموله از Sig‏ در یتولاسم تین شده و موجب ایجاد 
شیب cle‏ کمپلکس محمولای در NPC‏ می‌شود داي bb‏ 
cE‏ کپلکس mah pre‏ زد ود mee‏ 
این است. یورین !و Ram. GDP‏ بد زاین از طریق NPC‏ 
به هسته یز می‌کردد 

با ماه این مدل برایخروج از هستهای در شکل ۱۳۱۵ با 
ورودبه هسته,می‌توانم یک تفاوت واضح را مشاهده کنیم: GDP‏ 
Rat‏ یکی Sha sn Sei)‏ محموله در لول خرچ است ودر 
tog‏ ناد.جدای زان gli‏ و رید ورد و خروع بهطرز 
چشم‌گیری مشابه هم هستند. در هر دو مور فرآیندتجمع گيرنده 
Jif‏ اتقال با Ran. GTP‏ در تلئوبلاسم موجب تغبیر در 
کنورماسون شده که مین ری سیگال نی تحت ثیر 
قزر می‌دهد. در طول وروده انش موجب رهامازی محموله 
می‌شود در SUD‏ درطی خروج: میانکنش موجب شروع تجمع با 
he poe‏ هم در وود و هم در He Sips ead‏ 
Ran, GTP‏ در سیویلاسم توبط Ran. GAP‏ موجب تفیر 
کنفورماسیون در Ran‏ شده و باعث رها شدن گیرنده سیگتال 


تال مشود درطولخروجهست‌ای,محموله نی رهام‌شود به 
ang‏ یرنه Gy‏ از طرق کال ۱۴6و با 
FO. GLa Sle Sn lo pS‏ در نوکنوروتین‌های 
FG‏ می‌شوند. مکانیایی Ran GEF gRan-GAP‏ 4 
ریبد سیتپلاسم و هسته.ساس Sho BES, Jel‏ 
محمولمای در NPC‏ 


Nudearsexpon signal‏ ز 
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Molecular Cargo Complex 


_g 


ورود هسته‌ای cul‏ شیب غلظت مشابهی مسئول حرکت در هسته و 
بازگشت آن به سوی سیتوپلاسم میباشد غلظت کمپلکس Ran,‏ 
ideal GTP‏ در نکئوبلاسم Lb)‏ که با هم مجتمعمی‌شون 
Cas‏ سمت سیتوپلاسمی la) NPC‏ که از هم جدا (gee‏ 
ed pte‏ 

در cel‏ جهت فرآیند wigs a‏ نامفارن gRan-GEF‏ 
Ran-GAP‏ بستگی Ran-GEF ojo‏ در توکتوپلاسم, Ran‏ 
در حالت Si Ran, GTP‏ می‌درد که در آنجا موجب tar‏ 
گسستگی کمپلکس محمولبای می‌شود. Ratt. GAP‏ در سمت 
سیویلاسی 10,621,۱۱۳ ابه 6010۳ Ran.‏ تدیلکده 
و موجب کستکی کمیاکس 00۳007۴ یورین و رهامازی 


ایسوتن ll‏ موزل می‌شود 


- خروج از‎ SAS پروتین‌های حاوی‎ Was ag! 
هسنهرابه خارج از هه متقل می‌کنند.‎ 

مکانیسم خیلی شایهی بری OE‏ کردن بروتین‌ه: 
]ها و زیر واحدهای رییوزومی از هسته به سیتوپلاسم به کار 
بردهم‌شود. ان مکنیسم در ابا از مطله بررویکمپلکس‌های 
oe Srey a‏ هسته و سیتپلاسم «رقت و آمده 
Jobe ah‏ شد. چنن پرتین‌های «شاتل» عاوهبران NLS‏ 
که موجب جذب آهابه هسته ae‏ حوی یک سینالخروج از 
"aca‏ (۱1۳5)بوده و خروج نها از هستهبهبتوبلاسم از 


& 
pod lca le‏ می‌گیرد رای با ژن‌های هیریدمهندسی 
شد» aS roy‏ یک pny‏ محدودبه هه متصل شدهبه 
قطات abe‏ از یک Spy‏ که بهدخل و خاج از هستهفتو 
el ye sl‏ تشخیص as ie‏ کلاس مختلف از NES‏ 
hd as‏ لسن ینت شده در 96 Sig sip)‏ 
کر ۸و در وین Rr‏ یروس 11۷ هم نی دوتولی 
شاخته شده در دو ره eye‏ ناهن (hnRNP)‏ 
us ass‏ است. 
مکیسمی که ازطریقآنروتی‌های Meu yc) Bis‏ 
هستهخاج منود در مود هی که حاوی jd NES‏ وسین 
هستنده خی شناختهشده ,باس مدلکنونی te‏ داد 
شده در شکل ۱۲.۱۶۵ یک اکسورتین خاص, بگینهخروع از 
هسته!" در هستهبه نام اکپورتین ۱ در با gRan. GTP‏ 
سبس با پیندبه NES‏ در بروتین محولای تشکیل یک 
Jl angel Stes‏ اکسورتن ۱ به Ran GTP‏ موجب 
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نود همچنین Cape Tap‏ بگشت پذیر با Sy‏ 12 نیز 


SS paying‏ آن در عوض به یک ean‏ در سید 
هستهای متصل می‌گردد.که oye Vass!‏ مونمیت‌گیری MRNP‏ 
sly‏ خروج از طریق منفذ هسته‌ای است. یک نوکنوپورین در 
رشته‌های سیتوپلاسمی NPC‏ نیز برای خروج MRNP‏ لازم است. 
این نتوین به RNAS‏ هلیکزمتصل می‌شود که هنظر 
می‌رسداین هلیکاز در جدایی خارج‌کنده MRNA‏ دیگر 
پروتینهای MRNP J HNRNP‏ عمل می‌کند. هنگمی که 
۴ به سیتوپلاسم مي‌رسد به نظر نمی‌رسد که 
خارچ‌کنندهای ۲۸۴۷۱ mRNP‏ با Ran‏ یانش داشته 
اند و در Jil on‏ یک‌طرنه 0111۸ ZS‏ از هسته. 
ais‏ یک منیع spl‏ غیر از هیدرولیز GTP‏ توسط Ran‏ 
Sm ily‏ که کمپلکس 010۱1۴ زطرین ete NPC‏ شد. 
وهی bey‏ با یا سجموعهدیگری از پروتینهای 
سیتبلاسم,مبده می‌شود ان Gull sc‏ مجدد 0801 
(mRNP remodeling)‏ نمی می‌شود (شکل ۵ ۱۳۶ 
چندن MRNP ig‏ هتهی قل از ايزکه MRNP‏ به 
سمت سیتولاسمیک NPC‏ برسد از آن جدا می‌شود. این 


RMRNA و در نج به یش‎ le در هسته بقی‎ age 
نت شدهمتصل می‌شون‎ aid 

دیگر پروتینهای MRNP‏ هسته‌ای, شامل خارچ‌کنده 
1۸7۱۷:۱۱۷۲ از طریق WNPC‏ به سیتویلاسم خارج 
می‌شود.وقتی که نها به سمت سیتوبلاسمی NPC‏ می‌رسند با 
کمک mRNP 25 jSIBRNA‏ جدام‌شوند این هیکاز 
بارشتههای NPC‏ سیوپلاسمی eal baa cas ip‏ 
که gyi jllnjSo RNA‏ حاصل از هیدروز ۸ برای 
حرکت درطول موکول های RNA‏ جاکردنزنجیره‌های RNA‏ 
دو رشتمای و خردکردنگمپکس‌های پرتین  solid RNA‏ 
Jat Se‏ ۴)اين شوهد یک یه اه اب ذهن میراد که 
Dpb5‏ مجتع با طرف سیتوپلاسمی کمپلکس منفذ lec‏ به 
عنوان یک سوتور ATP AS,‏ استفاه Sipe‏ بای حرکت 
کمپلکس‌های MRP‏ در بان Meigs Jae glean ice‏ 

داز تکمیل ریش loging ine‏ 7۸8 و1001( که 
توسط هلیکاز 125 از MRNA‏ جدا شده‌ند به وسیله 


1۰ Kayopherin 2: mRNP exporter 


3+ Nuclear export factor 1 


درکنارمشابهت عملکردی آیبورتین واکسپورنین‌ها؛آين نو 
نوع پروتتیننتالی از نظر تولی و ساختار خیلی همپلوگ و مشابه 
هستند. کل ool‏ خاواده را UB Sigal dys‏ کاریوفرین(!) 
ial go‏ ۱۴ کاریوفرین در مخمرو در سلول‌های پستاندران بیش از 
۰ عدد از آنها وجود درد INES‏ و لها که به آنهامتصل 


می‌شوند رای کسری el)‏ من 5 
کاریوفری‌ها هم به عون 

482 ری خاجکدنمحموه‌های‎ tia li aie 
SEI هستهشاناده ده است, به نان ال کسورتین در‎ 
WLS tRna می‌کند. اکسیورتین به کبلکس‌های‎ Jas ۸ 
متصل می‌شود که از‎ Ran. GTP پردازش شده در یک کمپلکس با‎ 
در‎ RanGAP تشر فته و هنگامی که با‎ ANPC طریق‎ 
میانکنش می‌دهد, خرد شده و‎ NPC رشنههای سیتوبلاسمی‎ 
سیتوزول رها می‌کند. یک فرآیند وسته به 920 نیز‎ ah (۷۸ 
هدگامی که‎ UNPC ریوزومی از طریق‎ SEL ری خروج زیر‎ 
یاف لزم‎ gay بهدرستی در هستک‎ RNA پروتین و جزای‎ 
خاصی با پروتشن‌های ۱08۷۴ خاصی ارتباط‎ camRNA است‎ 


ey‏ و یود تسا مکالیسم واسهب 160 خر 


شود 


بیشتر ag RNA‏ یک مکانيیم شیروابستهبه Ram‏ از 
هسته خارج می‌شوند. 

وتتی که پرازش یک pmRNA‏ هستهکامل شد در ارتاط | 
بسروتن‌های 1011۴ خاصی در OI She FSi‏ 
Sey Spey‏ با ile MRP‏ ماند منتقر‌کنده اسلی 
gS a ۴‏ از acum‏ خارچکنده mMRNP) "“mRNP‏ 
«cal exporter‏ خارج از 108۱18 یک پروتین هترودیمر 
متشکل از یک زر VE lak yp Sl a Syl,‏ 
(NXFI)‏ با TAP‏ و یک زیرواحد کوچک, ینی متقل کنده 
خروج هتهای ۱ (ND)‏ زیر Sip arly‏ طریق مینکنش با 
RNA‏ ء دبگر بروتین‌های میانحی که در طول رونویسی و قبل از 
پردرت 0801۸ با پیش 0301۸ رتباط داش | ۵00801۳ 
ge ly an‏ می‌رسد که چندین اج کننده 
MRNP‏ در طول 108۱1۴ به ضریج آن کمک AS‏ 
۱ ههد یک کریوفین عمل میک ینمی که هر 
دو زیر واحدبادمین‌های - FG PG‏ نوکلویورین‌های میانکنش 
و به نها اجره م‌دهند که از طریق JS‏ مرکزی NPC‏ مت 


8 eee 


۱ 

درطی Jaane aS yy cb eas end‏ هم ند و 

dpe‏ و ار از رها ميشوند. ین اجه سیس از 

Sp aig ie ماهتا در جهن موس‎ ide 

مرکولهای یر از رین محمول مرک مه لها 
و ۱۳-۶( asd‏ کب 


an 
deb le Be Gab یت بک طرفه ورد و خو از‎ * 
(GER) Ran نود گوانین‎ sie کر‎ soho 
بر‎ Ran (GAP) jOTP (Jd هست و پموتین‎ | 
میلکشش کمپلکیهای مجملای وود با‎ cl Dg 
در نرکولاسمبافث نروباشیکمپاکس و رهاشدن‎ Ran-GTP 
AL | ۱۳-۲۵ محمول هل تلاسر م‌ود (شکل‎ | 
که با‎ pike کملکی‌های سعولای شررجی‎ fact 
NPC سیتوپلاسی‎ gles جای گرفته در‎ 19008 
Sins tia مینک میهد‎ 
هترودیمری از‎ MRNP spy بویله‎ aMRNP ela 


a‏ خارج میشوند gl‏ خا‌کنده‌های 011۱1۴ با تکرزهای 
FG» FG‏ توکتپورین مانکش می‌دهن. ge‏ تال [هسته 
یه یتلام Sas‏ به دی عمل RNA‏ هلیکز مجتم با 


هماطور که د این فصل دبیم ماهم کون با GORE‏ 
ld ons‏ منوت acting‏ تایه شبکه 
AER) ged‏ مترکنری SMS‏ کیزوم و هسته 
taal‏ مامت یشیم یکی رای Sie‏ وهی با 
عمل سیگذالیکه مسئول هدفیبیپروتلینها Salil Lid a‏ بوده 
ltt any‏ سول تتخیص ان Sa SO‏ 
بودتدشناسایی شدند. la‏ هم چین در مورد مکانیسم‌های lah‏ که 
aging‏ من yo Ja SLE‏ اطلاعات کسب 
کردم 9 تمین ندیم که ی رون کشیدن یا جلوپردن ان 


ها از غشاء در یک جهت نیز ga‏ است یا خیر وهم 


و 
چنین نوع کانلی که پروتینها از Sek‏ آن عبور می‌کنند؛ و Sol‏ 
وتا در حلتتخوره وا خورده متقل می‌نون بای 
حل, ele gl ltr JS‏ چگونه پروتینهای 
ULE‏ ورد Jy lie ye‏ حکتم‌کنندو ای 
یک بروتن غشاییچند (MUNA) iF‏ چکونه po‏ 
می‌شود whale ol‏ 


a 


ایمورتینهابههسته mth jh‏ و در آنجامی‌توشند به عنوان 
خار‌کننده acy dons al Jae So MRNP‏ 


رفت و مد هستندو 


MRNP‏ هسته‌ای بین هسته و سیتوپلاسم 
0۱۱۴ را از ریق ها عبر می‌دهند (شکل ط ۱۳۶ 


رم 
Giese ee‏ 


متددی می‌بند. HL‏ هستهی بزرگ ودارای ساختربیچده ود 


از نسخههای sauce‏ از ISS yp sy pe icing Tr‏ 
JES) sas‏ ۱۱۳۰۳ ملاح کید PG‏ تتوریها که 
we‏ نکر یک تولیآگر که کهای )رد در 
hr Bb‏ را ره ور ال همه سا یاو از 

همکد 
* الما کومولکولهایبزرتر از ۲۰-۴۰ yp OA‏ از BLL‏ 
hori SoS ld‏ که هم te Jy‏ شده و هم 
| ای FG FG‏ نویه مکش می‌دهده نز 


eo es 


apy |‏ ورشده یج شداز bee‏ تلی lsd‏ 
| خاصی درد اين Dy‏ امد هی به lye‏ سیگنل مکازییی 
(NTS) glow‏ با تال خروع از هسته (NES)‏ عمل 
می‌کن: وهای منودب هستهحوی یک NLS‏ ود سا 
NES‏ با ضتزند در حلیکه نها که ین هسته و 


سم رفت و امد م‌کند داوی هر دو سیکال هستن 


col vide ale ass NES موی از ال‎ ale 
با یک گنه پوتین‎ shins sl gla Ty استکه هر دم از‎ 
از بوتینهای‎ clap خاص[ کسوزین ا ورین )مانب‎ 

هورگ به نم کاروفدن‌ها ble‏ میدهد 
gos joy *‏ یک NLSUNES‏ دنه وا ype‏ ما 
هتای متصل به پروتینگره ein)‏ تال tae‏ 
پروئین گرنه با FG‏ نوکلوپورینه نیز میانکنش مي‌دهد عقیده 
6 سوه Messi Sly‏ طرین ERIS‏ 
پرشده با اتریکس ابیز از هی pe FG‏ یود هر 
als p‏ ال به منارکت Ran‏ (یک 2 پروتین که هدگام 
اتصال به GDP‏ با glass GTP‏ فضابی متاونی ob‏ نیز 


ن کمپلکس cline‏ ه مقصد خو(ه میتپلاسم 


19 le سلولی و‎ pti | of 


موضی JIS‏ نکن مانکش می‌دهد چهتگیری عراز 
غشاءرمشخص نموه و سیگالی بای عبر نی به شاد لیه 
شوند. درک بهتر از جگونگی تعین تویولوژی غشاء به وسیله 
slab! aly‏ بروتین‌ای elit‏ بای رمرکنیی از 
bj as‏ طلاعت ساختری در پروتین‌های غشاییموجود در 
انک‌هایاطلاعاتی Sj lay‏ لزم است. 

معاماتبیشتری بایدر Jd sisal pany‏ از نظر یکی 
و alanis‏ در ورد مخمره و Oye tn‏ گید این 
yp lle‏ شک پروتیرهایکلیدیدیگری اه ما ال م‌دهد که 
در تشخیص تلیهای Isla yoda‏ بویا زین غشه واه 
دی نقش اند در پیت olla‏ سا ری UAW‏ کون اد 
Uap JS‏ در lala‏ ات کنفورماینی در هریک از راحل چرخه 
ld Jt‏ داد مشخص شود 


aig.‏ داده‌ها 

فرض کند که شما مرا یی JE‏ و پدزش an‏ 
ترشحی برولاکتین sae I‏ با استفه از دیدگه تجربی 
مشابه چیزی که در شکل ۱۳۵ نشان داده شده است شمامی‌توایداز 
08۱۷۸های any‏ شد بای SS‏ حول classes‏ ول کین 
جدیدکه سنتز می‌شوند استفاده ند قتیکه 10101۸ پرولاکنین 
که فان دون زنجیر ple‏ [توقف) هست در شرا آمیشگاهی 
ترجمه می‌شونده لی‌ینید ازه ستتز شده که به آخرین کلون 
MRNA‏ ختممی‌شود در بهطورمتصل با روز Se‏ ماه وبه 
ید bl‏ مشخص اجاهم‌هدکه از ریزو تاد دا ند 
شما ae ye‏ از 018(1۸ها را تلیدکرد‌اید که قطمات انتهای IN‏ 
Voy‏ با لول ls Hil‏ را مزدهی می‌کندو هر RNA‏ 
agi‏ در شرایط آزمایشگاهی و به وسیله عصاره ترجمه سیتوزولی 
jhe tRNA ely JatRNA apg Jo‏ 73و 
فکتوهای El‏ کنده و بایان ترجمه نود 

وقتی که اسیدهای‌منه انار دنو در مخوط ترجمه 
حاضر می‌شوند, تنها پلی‌پتیدهای رمزدهی شد با 718901۸ اضافه. 
ده شانار میتند بدا تکمیلترجمهمخلوط رکش به وسله 
ژل pins‏ پلیآکرل‌مید SDS‏ جدا شده و تدای 
نشاندا به ومیل اتوردیوگرفی شاسایی می‌شوند 

اترادبوگقی که در اين جا نان داه شده است نتیچه 


آزمایشی است که در آن هرواکتش ترجمه‌ای در حضور [*) با AE‏ 
alee)‏ میکوزبیسورت رت ست. ماس مان حرکت 


مان ورد پکسیوسی Be‏ تا وهای تخرد 
رهم یرد این ys on‏ استکه پروتینهایکامل 
ays‏ را با ab‏ ودب Bal Jace SS‏ سکس 
پر کسیزوم مق alge Sh iS‏ ورد فطات بزرک طلای 
متمل به نید (PTS) pty bin‏ را دی ند برض 
اند سکن اس مکنیسمورودی سوم 
مکانیسم ورودی هسته در DIS)‏ باشد. که شنختهشده‌ترین Se‏ 


از محققان ‏ 


تال پس از ترجمه در مور پروتینهای تاخورده شده است. 
دستگا‌هایوردی پر کیزمی و ne‏ هر saggy‏ 
مولکول‌های تاخورده در اندازه‌های مختلف fc,‏ کنند. و بهنظر 
می‌رسد که هر دو IP‏ جزنی هستد که می‌توندبین سیتوزول و 
داخل Galil‏ گردش کند. گیرنده ۳۳۹1 ۳۵05 در مورد ورود 
کیزوم و کبک ایمورتن PRAM‏ مر ورد هستهی,ب 
این ال تفاوت‌های IB pm ell‏ نیز به چشم می‌خورد 
به عون eth Sip lappy Sle tan i Je‏ 
هستند oS‏ راحتیبه وسیله میکروسکوب الکترون قابل رژیت 
هستنده در Ws‏ ساختارهای منفذ sole‏ لوگ آنها در دای 
پا کسیومماهده ند به لاو مولکولهایکوچک ye‏ 
به راحتی از منافذ هستهای عبور کنند. در حالی‌که غشاهای 
پراکسیزومیبهعنوان یک سد و gle‏ همیشگی و بای در بر 
ار مولکلهای کوچک آبدوستباقی میمانند. در کل این 
مشاهدات حاکی از آن استکه ورود را کسیزومی احتمالا نز به نو 
جدیدی از مکانیسم ال ارد. 

مک‌انسم محافظت شده در طول تکامل برای انتقال 
پروشی‌هاینخورده از غشاءمیتوپلاسمی سلول‌های باکتری وا 
غشاءتیلاوئد acy IS‏ نیز به یزان کمی شنخته شده اس 
فهم و lak jibe SLD‏ ان sa‏ در اقا پرونینهای 
تاخورده از طریق ga ltd‏ به پیشرفت سیستم‌هایاقالی در 
Lal,‏ آزمایشگاهی در آینده است که به دانشمندان اجازهمی‌دهد. 
مکانیم‌های edger‏ اند انتال را مشخص نموده و 
ساختارهای حد واسطه اتقال به دام etl‏ را تین کنند. 

در مقایسه با انش ما در مورد چکرنگی انتال پروتتی‌های 
Joe‏ لین ]و ماثرکس میتوکنبيی ladon‏ مود 
ین که so Se‏ میتی تولوزی پروتین‌های شیر 
SU Se os‏ یی است. رای Spy se‏ چگونه 
JUS‏ ترانسلوکون پلی‌بیتیدها را با توجه به غشاء در جهات مختلف 
I‏ میدهند و با ان که نیدایم چگونهنولیهایبل‌پنیدی 


a eee ia 


46 دراین زمایش روش مورداستفدهمشابهبه آزمایش Caan‏ 
yl «cal (a)‏ شاهای مبکروزوص در طل تجمه حضور 
نداشتندبلکه بعد از تکمیل شدن ترجمه به آن اضافه شدند در این 
cs‏ هیچ کدم از نمونه‌هادر حضور ا غیب میکروزومهء فوتی در 
حرکت نشان otal‏ در مود این کهآ yee Vay‏ پس از 
تجمهبهمیکرزوم‌هفی جدا شده نتقل شوند. چه ننجای 
می‌تولید بگیرید. 

4 دریک آزمایش دیگررواکش نرجمه در حضور میکروزوم‌ها 
صورت گرفته و سپس غشاهای میکروزومی 9 ریوزوم‌های متصل از 
ریوزیم‌های زد و پروتئن‌های oes‏ توسط ساتریفوژ جدا 
Saisie‏ هرواکش ترجمهء FA‏ قسمت غاب 
(M)‏ در چاهک مجاور در ژلالکتروفورز شدند. lime oly‏ 
پلیتدنشاندر شده در قسمت غشایی در تودیوگرافی که در زیر 
نان داده‌شد» تجه ی‌گريم که طول زنجیره رل کت جدیدچه 
مقدر بای اش تا یوزومهایدگر درتجمهء aL SRP‏ بگیود 
ودرتچهبه غناهایمیکروزوس متصل شود 


ry er errr) 
‘Ska of mRNA in codons) 


پلی‌پیتیدهای سنتز شده در حضور یا غیاب میکروزومها پرروی Sj‏ 
استباط page‏ که برای ورو ay‏ سیگنال پرولکتن به لومن 
gER‏ برش خوردن آن با سیگنال بیتده زنجیرهپرولاکنین جدید 
اد چه طولیداشته asd‏ )4 اداشته بشید که میکروزومها 99 
مقادر ال توجهی از 5188های با پیند ضیف به غشاء هستد 


Ce 10 ۱8 8 
سکن‎ 


gna fd‏ اين طول شم Yelle of‏ حالهای 
Sah aioli‏ جدد وان وقتی که توس SB‏ 
از یه pi‏ چه SS slg ln‏ طولهای زیر 
میناد بای محاسه شم سودمند بش تولیمیگالی پول تین بعداز 
Gall‏ 7۱ یه میت کی که در ریوب Many‏ ینید 
ig‏ ال شدهاست aga‏ 1۵۰۸ لول دا و AY‏ 
حدود ۸ ۵۰ شخامت دار؛ در پلی‌بنده با کنفورمسیونماریج 4 
یک اسید من ۸ ۷/۵ لول درد در Jee‏ که در ییالب 


شده یک اسید آمینه حدود AY‏ ۲/۵ طول درد 


ria 


aay سیتوزولی غشایبلاسایینشان‎ cl 


Sagal تج سلولطی میک‎ te i ph tle 
wb آکی‎ ae درون غشای قار گنه به‎ las در‎ Sal جای‎ 
روتینهای‎ ube می‌شن.‎ I Sounder bees 
ite ترشحی شامل آنزیم‌های گرارشی, هورمین‌های‎ 
بیان‎ ٩ سرم و کلاژن است. همان‌طر که در فصل‎ loot 
alae اس که‎ st رون‎ bale گرد روز مکی‎ 
منیا مولکول‌های‎ 8 Be وهای خر ضروری‎ 
کوچک مل اسیدهای مه محسوب می‌شرد. این ترتببلواعی از‎ 
در غضای لیزوزومعمل می‌کنند. زیرواحدهایی از سپ‎ Slay 
پروتنی کلاس ۷۰ هستند که *11 راز سیتوزول بهلرمن اسیدی‎ 
همان‌طور که ترنسیورره: مولکلهای‎ aS بوزم پمپ‎ 
Sp کوچک ذخیره شده در زوم به درون سیتپلام‎ 
محلولی که توا این مسیر حمل می‌شونه شامل‎ son 
بروتزها: گیگوزیداها:‎ Ld آزیمهای هضم‌ننهلیوزومی از‎ 
فسفاازها و لپازهامیباشد.‎ 
برخلاف مسبر ترشحی که عموما رای انتقال پروتین‌های‎ 
سنتز شده به موقعیت‌های صحیحشان مورد استفاده‎ of pie 


۴ 


حمل و نقل وزیگولی» ترشح 
و آندوسیتوز 


رتوس مطالب 

.۱۴ تکنک‌های امه سیر ترشحی 

pee ۲‏ مولکلیحمل ‏ تقل وزیکولی 
۳ براحل اوه مسیرترشحی ay‏ 
۴ مراح ee hy‏ ترشعی a‏ 
۱۳۸۵ اندوستوزبه واه کیرنده 


۱۴۶ هدایت پروتین‌ای غشابی و مود سیتزوی به یزوزوم 


در فصل قبل شرح دادیم که چه طور بروزئینهاء هدف‌گیری شده و 
از عرض غنماهای اندامک‌های داخل سلولی از قبیل شبکه 
us Ser yeas yl‏ کروپلاست‌ه:پراکسیزوم‌ها و هسته 
عبور می‌کنن. د al‏ فصل به شرح مسیر ترشعی و 
مکنیسم‌هایی که به پرتئین‌های محلول و پروئین‌های غشایی. 
اجازهگذر از غای پلاسمایی و لیزوزوم می‌دهند می‌پردژيم. 
هم‌چنین به شرع فریندهایمرتبط cull‏ مبحث.یعنیآنوسبتوزو 
اتوفازی می‌پدازيم که پروتنینها و مولکول‌های کوچک از خارع 
سلول یا سینوپلاسم به منظور تجزیه شدن به درون لیزوزوم Sie‏ 
we‏ 

پروتین‌های محلول و غشایی که برای عمل بر روی a‏ 
در داخل لیزوزوم در نظر aS‏ شد‌انده توسط مسیرهایٍ 
آتسرشحی به سوی سقصد نسهایی خود. منتقل می‌گردند. 
بروشنهایی که به غشای بلاسمیی فرستاده می‌شوند شامل 
گیرندههای سطح سلولی؛ ترانسپورترهای مخصوص برداشت. 
ig ly ie‏ تال Wein aed lye‏ 
در عرض Ge‏ پلاسمایی برقر Ap‏ م‌بشد. پروتلین‌های 
ترشحی محلول نیز ماد پوتین‌های غشای پلاسمایی:مسیر 


ng‏ و موی 


ورد doy‏ دم مسر oy‏ می‌ونده همان ورام iB‏ 
است. ER»‏ وهای ترشحی ial la iy Bp‏ 
Shin (ob yf‏ م‌شوند. یس این وزیکلهبه هم 
ga‏ شده و بخشی ین وحاطه شده در sg JS) gle‏ 
که همان a sg‏ سیس .گلژیاست.پروتین ای مخصوصی 


که lee‏ پوئین‌های موجود در ER‏ را در بر یکره توسط 
gn‏ متفوت از وزیکول‌های dee Ma) SBF lic‏ دورد 
از سیس -گلزی که ای پروتلیهای thee SS‏ به صورت 
Sod‏ از موقیت سیس ER AL)‏ مقیت نس Jp)‏ 
(ER‏ حرکت می‌کند که به صورت متوالی تاه یسترای dey‏ 
تبدیل شده وسپس به یک سیسترای ترلس گلژیتبدیل خوهد 
ab‏ این فرین که تحت عوان بلق سیسترنای!)خوانده ینود 
Ap J‏ زدن الط رزیکلهی ال PIP A Hl‏ 
هی موجود دای 


ی بلوغ سیسترنیی»آنزیمها و سایر رو 
oe‏ نی توس وزکول‌های il‏ 
گلژی به سیسترنای نزدیک‌تر برمی‌گردند بنبراین در موق 
میسترنای سبس, وسطی و ترانس گلژی باقی خواهند مان 
همانطور که پروتینهای ترشحی در gle‏ گلزی حرکت می‌کنند 
می‌تولند تفیرات بیشتری از جمل نصا بهکربهیرت‌ها راک 
توسط Ji SS‏ هی apy oy‏ در ga Se‏ مختلف 
گلژی صورت phe‏ ه دست آپرند 

های موجود در مسیر تونحی که بری tk‏ 
پلاسمیی و با یووم هفگیری شاه سرانجام به شبکه 


لا shim‏ دور 


یچید‌ای از غشاها و ویکلهامی‌رسند که شبکه ترانس eB‏ 
(TEN)‏ نم در. TGN‏ نقطه یار مهمی در مسیر ترشحی 
محسوب می‌نود و توسط فبندی که تحت عنران دسته‌ندی 
opie wis ation‏ یک پونینمیتوند به دون یکی از 
وزیکل‌هایی که دست کم سه نو توت از نها وج داد و از 
ale TON‏ مین بگیری شو. پس از dp‏ زن از شبکه 
تنس گلزی obs‏ نع وزکول طی فرایندی به ام اگرمیوز 
مستقیماً به سمت غشای پلاسمایی حرکت کرده و به آن متصل 
Hage ls ley ane‏ را در Jes‏ لول Se NT‏ 
این در حلی Sead‏ برویهایغدای EE JSD WIE‏ 


1- Endooytic pathway 


2. Compartment 
3. Cargo proteins 4 Transport vesicle 
من و‎ 6 Cisternal maturation 


7- Protein sorting 


I‏ م‌کیرد سیر ادویتزی! ]با برداشت مودز سح سلول 
Bb‏ لول Ba‏ یرود مسر ثدوسیتوزی بد تلو Sty‏ 
مود غاییویژهای که 9 a Ls alle‏ تسا یکی ژ 
lao‏ ای ذکرشده در فص J)‏ عرض SL‏ پلاسمایی 
yi ica‏ ال مسر اندوسوزیدربراشتکلستول 
موجود در ات 1 و هوچنین براشت vel‏ آهنموجود در 
پروتین متملنونه بهآهن یی ترنفرین, تفه میشود. به 
oe‏ سیر اندویتوزی مینواند بای برداشت گبرنه‌های 
elton‏ لول به نان روشی بای تیم کاهشی Sl‏ 
ja yl‏ گرفته شود 

یک اصل واحد و مشترکه حمل Ey‏ پروتینر در 
سسبرهایترشحی واندوستوزیکترلم‌کد تغل برتینهای 
غتایی و محلول از leap Saracens abil pays‏ 
وزیکولهای تالآ وساطت میشودک پروتی‌های ارو 
موجود در JS asp‏ غشای یک بخش sles cbf lite‏ 
می‌کند و سپس این abu bh boty‏ بهغشای آن به بخش 
بعدی متقل Das aoe‏ ها طورکهوزیکول های لیا یک 
غشای جونه soe say‏ قصل hye‏ همان سطح ie‏ 
جهتگیری خودابه سمت Spi‏ حظ AS‏ رین وقتی 
یک رون & ELE SD‏ لومن ورد یشوه می‌توند به 
سمت مسیر ترشحی Salih‏ شده و بدون IAT‏ ال خشای 
دیگری عبور کنیا جهت خود راد GLE JB‏ تفیر دهد از یک 
ندنک ید دیگری fie‏ شود. هلر tee‏ وزکول‌های Bi‏ 
بل حملپروتین‌هازفشای لاسماییبهنوو و لیزوزو ه کار 
گرفه م‌شوند. رین جهتگیری خود را در غشایانمک‌ها 
حفظ JB i‏ ۱۴۰ مسیرهایاصلیحمل و نقل پروین در 
سلولرابه صورت خلاصه نان می‌دهد 

وقتی سیر ترذحی ال eb lacy‏ شده به 
غشای ela‏ لیزوزوم‌ها | به صورت ساد‌ایبه cite‏ 


پخش‌هایش مختصر مي‌کتيمدومرحله خواهیمداشتد مرحه ول 
در شبکه آندویلاسمی خشن (28]) اتفاق می‌اقند و در فصل ۱۳ 
شرع دهد پروتینهای اه منز ده محلول و pled‏ به اخل 
bls ppd Site ER‏ ری بهدست آوردن ساختمانفضایی 
مناسب؛ تا می‌خرند و Sad‏ کوولان از قبل به دست Pr‏ 
کربرهیدات‌های ب ون و 2و هم‌چنین sdb salting‏ 
pully,‏ می‌کرد منک پوینهی unas nb‏ 
کامل تا خوردند و تفیرات صعیح خود را در لومن 21 کسب کرد 


© 5 2.2.0 


ثبت از بروتین‌های موجود روی (el‏ در ضمن عبور از مسیر 
ترشحی شده و هم‌چینبه حوه نتخاب کارگوکه در مرحله 
استهبندی برتن‌ها بای رنتن بهموقبت‌های مختلف داخل 
سلولینقش داردمی‌پدزيم. سپس نوجهمان را به سعت مسیر 
ادوستوزی سطرف مي‌نيم تا دین وسیله چگونگیفرآیند 
ادومیتوز رکه در ال ماروموکوله از محیط خرچ سلولی به 
موی Bb‏ سول نقش دار مود بررسیقرر دهم و در نهایت به 
شرح مسیرهای site‏ خواهیم برداخت که توسط نها 
پروتنن‌های غایی و ماکرومولکول‌های داخل سلولی به سمت 
لبزوزومرفته و در آنجا تجزیه و تخریب می‌گردند. 


I‏ تک نیک های ورد استفاده در مطالعه مسیر 
ترمحی 

کید فهم نحوه تال پروتننهاتوسط ندامک‌های مسیر 
ترشحی در کسترش یک شرح اساسی از فعلیت و عمکرد 
aig‏ نی تفه است. 

بسیاری از ریات سورد شباز برای 


تشکیل و الحاق 
وزیکل‌های ای نوسط یک I ANd‏ تشخیس SE}‏ 
ومطامات بوشیمبای که داي فصل شرح ده می‌شوند درگذشتد 
شناساییگردید. oy AS lan ol‏ حمل و قل BD‏ سلولی 
پروتنن‌ها صورت گرفته است؛ چندین روش را رای سنجش نوم 
اقا یک بروئین مود نظراز بخشی به بخش دیگر به کار 
ules‏ مد بحت خود را بیان Slope‏ پروتی‌ها در داقل 
لو که در ta cla gle‏ صورت می‌گیرد شروعمی‌کنيم و سپس 
به شرح خوامل ژنتیکی در سیستم‌های Vitro‏ 17 می‌پرزيم که 
اهمیت نها در روشن نمودن lB‏ سیر نرشحی هت رسبده 


seal 


JT‏ یک پسروتلین sg‏ مسبر ترشحی می تواند در 
سلول‌های زنده مورد بررسی SATIS‏ 

مطاات کلاسیک جرج Mh‏ و همکارانش در سال 1۹۶۰ در 
ایند نشان دادکه در Gb‏ مسیر ترشحی, پروتئین‌ها مطابق ترتبب 
خاصی از یک اندامک بهاندامک دبگره حرکت می‌کنند. همچنین در 
طی این مطالعات اولیه مشخص شد که پروئینهای ترشحی هرگز 
به داخل سیتوزول رها نمی‌شود وین وین lal‏ بو که ین 
می‌کرد پروتلین‌های tel Ils‏ همیشه با چندین نوع واسطه 
Sy Whee‏ می‌نوند. در ان آهایشات که ترکیب دو روش 


ی وادمیشود. در عم Jasin gS cand le SiS‏ 
سره 4 50 چنین وزیکول‌هایی برگیری می‌نوند 9 به‌طور 
سدسته توسط ty oe‏ به رون ترشجمی‌گردند. دومن نع از 
- ,موه که از شبکه نوتس کلژی جوله می‌زنند و تحت عنوان 
جرک ترشحی خواندهمی‌شون. ا زمنی که پیماگزوسیتوز سب 
.ی محتویت ها از غشای پلاسمانینشده است, درون سلول 
حبره میشوند.از یانپروئینهایی که توسط چنین ترشح تنظیم 
سهی .د می‌شونده می‌توان به نمونه‌های زیر اشاره کر 
Sao oe‏ پیتبدی امتل انسولین, لکاگون, ACTH‏ 
ش‌سار آنزیم‌های گوارشی از 
سب هی سینی پآنکراس, پروتئین‌های شیر از غدد پستانی» 
سمیترها از gus)‏ سومین نوع وزیکولی که از ش 
ری pe Uke tle‏ لبوزوم و انامکهای مسئول 
حر gle ob la] pent ag‏ وامک‌های lop‏ شبه 
»هد lah‏ مشخمی هدفگیری می‌شوند وهای 
م sal‏ یووم درنرگرفتهشد‌اد. اد توسط ویک لها 
سک ترنس‌گلزی به بخشی با نام اندوزوم تأخیری منتقل 
بس پروتینها به thay‏ الحاق مستقیم ندوزوم SEL‏ 
Sone‏ درون زوم متقل می‌شوند 
قدومیتوز,فریندی است که pe‏ آن مرت با سیر 
ی است. در سیر اندمیوزی: وزیکو‌هایی که از سای 
pas‏ جونه می‌زنند پرونشن‌ها ‏ لیگاندهای متصل به آنها را از 
sos‏ تون ملول مود کل he)‏ ند بدا 
که مود توسط اندوسیتوز به درون سول ish Jie‏ برخی از 
به وه ندوزوم Sl‏ لیوزممتقلمی‌شون: در 
که بقه طی Chee alse SNS‏ سلولبازن‌گردند 
به شرح تکنیک‌های آزمایشگاهی که به 


سی‌هی Sei‏ منوت 


oe 


خر bie‏ 
me‏ دنس ما در ورد مسیر ترشحی iggy‏ کمک ays‏ 
یه سپس روی مبحث مربوط به مکالسمهای 


یی yi‏ واتعال ily Saleh Lee‏ لد 
ae‏ دب که گرچ نع مختف i ni‏ دستجات 
ن‌ابرزی شک واحاق خود با میرن 
سس SB‏ مکالیسم Se ent‏ رای ithe‏ 
Gace‏ وهای a ily SS se}‏ غشای 
مد حتصصی خود tel‏ می‌نند. در دو بخش بعدی؛نشان 
Se‏ چگوههمگاری مین boy‏ حمل و تقل وزیکول 
حسحی سب حفظ Sle‏ پخشهای ماوت a)‏ یک دسته 


fem 


| le زیست ناس سلولی و‎ RS 


غ اج ول ۵ کل با خلاصه سراحل 
Tie 0 ۳ (6) a‏ مسسیرهای تسرشجی و اندوسیترزی در 

دسته‌بندی ua‏ مسیر ترشحی: ستتز 
acy‏ ای یک توا پم وی 
ER‏ خشن LS‏ می‌شود 0 وزنجبه‌ای 
دی تاه ست شدهبه ده غشای ER‏ 
Boag ne J Be Messrs‏ 
dad on)‏ ۱۳ ی‌رود. Be‏ پوتین‌ها Sd‏ 
آسزیم‌های ۳۴ با پروتن‌های ساختانی| در 
هل Be ER‏ یمد ما این در دخل 
وزیکل‌هایانلی مراکم می‌شوند SO‏ نایز 
نج زده وه مظر SE‏ میتی dade‏ 
میس -گازیبه هم ملق میرن Shaan‏ 
دتبیدی ننده موجود ER»‏ و روتین‌ای 
lib‏ وزیکولی که ری تفای بعدی مورد 
نزن توت ER abn sey‏ بم‌گردد SO‏ 
ین وزیکول‌هاز سیس-گلزی Hy Siete‏ 
ie ER‏ میرن هر کدام از میتی 
میس - گلزی به هه محزی tlt‏ هه 
صورتفیزیی از مت سیس با تنس bE‏ 
if‏ حرکتمي‌کد bay be I SO‏ ید 
خر iy‏ که bk‏ سیستزیی ام درد صورت 
Ii Sig Se‏ رتورد Shiai‏ 
موجود در گلژی را به جایگه‌های مناسبشان در 
Jd gS‏ می‌هند در days pas‏ 
پرونهی begs Ip say‏ زیکولهای 
ghee li‏ سول تمل شده @ phe‏ 
پوت |ترنح (lak‏ به Paha C7 US‏ 
راغ خاص eI‏ برخی از بروتین‌های 
محلرل در داخل وزیکول‌هایترشحی gists‏ 
arte‏ (6 ها اند ینونک سلول بک 
یام هومتی با عصی مسب را دربالت ند 
aps}‏ تنظیم ضدم؛ پون‌های غشایی و 
ln‏ موی که سرنوشت‌شان به سوی 
aig‏ مین کرددهاست در BY‏ وزیول‌هابی 
که از تنس lola) op iE‏ مشود و 
۵ اند ه ست ندوزوم تآخری وسیس به 
رورم هسیارمی‌گردن. مسیراندویوزی: 
خن پروتین‌های محلول و پروتتن‌های BE ele‏ 


ترجه تمه در ۰ 

SE IGS Shs ملوی که در‎ RUE pp SLR 

= پلاساییقر SIS‏ نیز ge‏ توا 
tyne mee pil‏ حرکت ند 


Sig تزهنتز شده‎ VSV ayy 6 ۲ 


محنودکنده 
خود از دست ده و توسط مکنیسم کترل کفیت که در فصل ۱۳ 
bes‏ شد درون allege LER‏ در حلی که دردمای مجاز 


6 پروتلین به‌طور صحیح تا خورده و توسط سیر ترشحی به 
law‏ سول مق میگرد 

در هر دو روش sal‏ دکر شده G Jl‏ بروتنین ۷5۷ 
توسعا تکنیک‌های منفاوتی عشخص می‌گردد. lle‏ هم از 
سجن‌های پیشرفته Jib‏ 9 تال و هم از آزمیشات جدیدبلاد 
سم a‏ پر ی‌رند که Wl ak‏ نتبجهیکسانی را 
مشخص aS‏ سلول‌هایپستنانتقل باواسطهوزیکول 
یک مولکول پروتین از جایکاه سنتز آن روی ER‏ خشن تا زمان 
ورد آنبه درون غشایپلاسیی, ۲۰ ت۶۰ قیقه Sp Jb‏ 


بررسی میکروسکوپی :6 پروتتین VSV‏ نشاندار با 60۳: یکی از 
روش‌های مشاهه انقالت)بروتین ۷5۷ J‏ یک ژن 
MEG}‏ پروتین فورسنت 


a ya‏ استکه در آن زن ویروسی 
سیز!] (GFP)‏ متصل شده است. GFP‏ بروتینیاست که ge,‏ 
yan‏ دای خاصیت )٩ al) hae yall‏ ان ژن یبرد 
hg‏ تکنک‌های شرح داد شده در فصل ۵به دغل سلول‌های 
کشت داده شده منتقل می‌کنند. زمانی که سلول‌های بی‌ننه فرم 
حماس به در حارت پروتین هیبریدی pAVSVG-GFP)‏ 
درجه حرارت‌های محدودکندهرشد aah‏ 91/60-0:۴۳/ه در 
3 تجمع مادک دزیر میکروسکوپ فلورسننبه صورت یک 
شبکه تورمنندغشایی دیده می‌شوند. زمانی که سلول‌ها به‌طور 
متناوب در درجه حرارت‌های مجاز قرارمی‌گیرند, ۱۷5۷-0۴ 
در بدا ه سمت غشاهای دستگاهگاژی که در کنره هسته به صورت: 
متراکمی تجمع ith‏ حرکت کرده و سپس به haw‏ سلول می‌رود 
(شکل {VEE‏ محققان به والسطه سررسی پراکندگی 
۷5۷0-01۴ در gob 3 jaw abe gj‏ سلول‌ها در 
درجه حرارت‌های مجازه مي‌تومند به چکونکی طویل‌ساری 
ریشههای VEVG-GFP‏ درنامکهای دخل در مسیرنرشعی 
JSS)‏ ها 

بررسي تغییرات اولیگوسا کاریدهای ویژه در هر بخش سلول: یک 


سیر Sa‏ در ضمن ال روتین‌ای ترشعی صورت 


3 
2. Green Mosrescet protein 


a‏ ۱۴ - حل 


شاه گذاری pulse-chase‏ (شکل (TTR‏ و اتورادبوگرافی بود 
اسیدهایآمینه نان ده با a lyn)‏ پلکراس هاهستر[وعی 
cher‏ مترجم) Gui‏ شد. در زمانهای مختلف پس از تزریق» 
حیوان ‏ می‌کشتند و سلول‌های پانکراس راز Bd‏ شیمیابیتثبیت 
و سپس قعلمهقلمهمی‌کردند و آن | در معرض اتوردیوگرافیقرز 
می‌دادد تا موقعیت پروتئینهای نشاندر شده با ایوکتو را رویت 
alas‏ ب PG ej Sap pyle legal Sele‏ 
در J!‏ سول قررمیگرفتند US‏ آن دسته از برتیهایی که 
بلافاصله پس از تزربق سنتز شله بودنده نادار می‌گردیدند ویک 
گره مج JAIL aL ent‏ میددندکه Wil Ji‏ 
می‌توانستدبررسیکنند cle ae‏ که سللهای eed‏ 
اکاس. ساول‌های ترشحی اختصامی هستن. ashy‏ 
امیدهای یه نادار ty glass play gp‏ 


ترشحی شرکتکرده بدند وان آمرمشاهدهروتینهای نی 
آسانتر می‌مود. 

آکرچه موه روش آنردیوگفی uly‏ مقعیت ای basta‏ 
در Calerga Su age‏ وی این مطلعتاولیه و 
lel bs‏ در هر نع سنجشی که اتقالتبین واحدهای مجز 
رسی Se‏ رشن می‌زد ول ای همست یک JE‏ 
le pb beige‏ وله رکنم بو MUI‏ بدیشان 
اه بخش‌های rp‏ درطی ape ola, chy‏ ین عمل راهی 
بای تشخیص یک بخش ترس وین مرجود در آنکه Jas‏ 
شده ات they‏ ال به رح دو روش آزمیشگاهی من بای 


wae Whe 
BE ژن که تعدادزیادی گلیکوپروتلین‎ Sty در هر دو‎ 
)۷5۷( پروئین) را می‌سازدازویروس اتوماتیت وزیکولار‎ ۱ 
جدا می‌شود و توسط ریز تریق ژن به سلول‌های کشت داده شدء‎ 
بستانداران و با توسط ترلس فکشن [آلوگی باکتری‌ها توسط اسید‎ 
نوکنیک ویروسی و سپس تویدفزهای کامل در نها و با حتی به‎ 
صورت خیلی سا آودکردن سول‌هابوروس ان گلیکویرئین‎ 
پروشین ۷5۷ هم در سلول‌های تیمر شده و‎ G تولیدمی‌کنند.‎ 
ری ترشحاختصاص ده نشد‌د. به‎ Slash هم آن دسته از‎ 


سرعت و alan‏ پروتئین‌های ترشحی نرمال سلولی روی ۳10 سنتز 
igs go‏ ستفاده از یک چهش بافه که توعی 0 پرتتین ۷5۷ 
eer‏ حارت راد می‌کن بهمحنقن fol‏ م‌دهد که VEE‏ 


سل oa‏ موش و روشن AS‏ بان صورت که در دمای 


ag de زیستشناسی‎ 
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a"0)‏ شکل نری Bat‏ پوت توط سر ترشجی مود وس ey‏ موی وید ند رو 
غتایی gh‏ دبا 0۴۴ بل ماهده گردند. وهی کنت ده ده توا یک زن هریی که 6 رون 51 (یک وروی وروی و 
ent‏ نت SY(GFP)‏ مین SASL‏ کل چهش oh‏ وروسی به سل GFP‏ رین هیریدی VSVGGEP)‏ رالد 
مین که PIMC‏ ۳ مان وید ۳۷ باق مشود. )0( مورف ee‏ لول بل ود از دوک هب یبن 
مت ant‏ حرکت ۷5۷0:60۴0 از iit‏ و در نات het‏ سول در عرش ۱۸۰ دقن Joe nih) hp Sipe‏ ۷5۷60 در 
شک (ER) yada‏ لزی و ای پلاسایی gg» (PM)‏ مخلف بدا Jl‏ هی پاین یتیک نالا یک لاک به دیگری 
sll Layee‏ یز gel‏ این داده‌ها سبط رد کاهش Mach cay‏ در تج غبر فا شدن آهسه فورسانس GFP‏ ماد 


(سون‌آرایش) موجود بر روی پروتتین‌های نرشحی نسبت به شکاف 
توسط اين آنزيم مقاوم هستند (شکل ۱۴.۳۵ به دلبل این‌که 
پروتئین‌های کلیکوزیله حاصل از هضم با ندوگلیکوزیداز D‏ نسیت به 
پروتین‌های گلیگوزیله مشابه بر روی ژل Fer SDS‏ حرکت 
ae‏ مان نها به ساگی از همان داد (شکل ۱۳۳۵ 

ین وع یه را Sie‏ پیگیری مسر حرکت 0 
بروتین VSV‏ در سلولهای لد به یروس که با سیدهای ial‏ 
ls bed gly,‏ به ار گرفت.بلافاصله پس از تابر 
کردن, تام G‏ پروتئی‌های jgin ead gi als‏ در ER‏ هستند. 
وبه هضم توسط ندولیکوزدز 2 مقاوممی‌باشند ام پس SS‏ 
مان یک بخش در ال زدیا لکوپرتین‌ها نیت به هضمم 
حماس می‌کدند ان دگرونی وتیل 0 بروتین 1۷99 شکل 
gD jl gS apa‏ شکل حساس به نلکدا شاه 
انقال وزیکولی بروتشن‌ها از eB pes WER‏ است. نکته در 
اینجاست که اتال ty G‏ ۷5۷ ار SHEER‏ چیزی در 
حود Ipods dT‏ می‌انجامدکه ین همان چیزی است که در 


بسیهای میتی بر راز الیگوااریدی وبا بررسی 
sn Se WSV-GFP‏ فلورست ری SS) fog‏ 


1. Trimmed 


می‌کیرد سیب Bt del‏ در زنجیره‌های ade‏ کریوهیدرا 
آنهامی‌شود که اين اعمال در مراحل مختلف مسیر ترشحی 
hy Scie‏ درک این مطلب به BB‏ رده ری 
پروی‌های ترشحی که ER‏ راترک مي‌نند دای یک یا چندین 
کبی از اولیگوسارکارد با تال Mang(GICNAc) 9 AN‏ هستند 
که بر روی پروتین‌های ترشحی در ER‏ و بهآنها متصل 
(MIM SSS) ie‏ همان ط رکه یک tian‏ مین کمبلکس 
گلزی حرکتمی‌کندآنزیهایمفاوی که در سیستناهای میس 
وسطی و SG CSS NB BA‏ من از وکنش‌های 
مربوط به jie‏ هسته 7 Man g(GINAQ)‏ بههمان صورتی که 
در بخش LS‏ ان فصل شرح ad ol‏ انجام می‌دهند. بای ال 
palais‏ که به‌طو ola‏ در بخش‌های SB re‏ وق 
pea has‏ ماب ریش‌های مئوز از ste‏ ان هسته 
اولیگوسکاریدی bab ay‏ سانجا فم Mel sable‏ 
صورت aly Mang(GIENAC),‏ داشمتان بهمظورتمیز 
دادن پولی‌های گلیکوزلق‌اد د ce JER‏ که به درون 
سیسکازی می‌رود از یک آزیماختصاصی Ale‏ کریهیرات 
به تم HED hail‏ ی‌کند: sae gh‏ یش 
il‏ مخصوص سیسگلژیتوسط ID Ja Syl‏ بونج 
می‌شود در حالی که زنجیرههای هستهالیگوساکاریدی 


eV a‏ تن رش دسر 


Ba Sabi بترم‎ 
ig © 
(ass )rre sobs 18 1918004600 
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 زادیزوکیلودا گتزی را م‌ران بر ساس حساسیت بهقفع توسط‎ 4 ER شکل تجربی ۱۴۰۳ انتفل یک کلیکرپرتتین غشایی از‎ a 
که توس اضافهکردن سیدهای آمیه ردو کنو به آن‎ (VSVG) پررسی کرد. گر سلول‌هایبی‌ننده یک 0 پروتئین ۷5۷ حساس به رچه حرارت‎ 
مارب بس از قررگیریمجدددر ده‎ gag در فیخوهد .در‎ JS yy eS JB ند در ده رها غیرمجز‎ nls 
SB حارت مجاز ۷9۷.۳۳ از ولا خج می‌شد با نوبز( حضم می‌کرد.() منطو که پوتین‌ از 3ب مت سیس‎ 
Mang(GIeNAc), توسط آزیم‌های موجود در قسمت سیس گلزی به صورت آیش‎ Mang(GKNAC)» هستهاولیگوساکریدی‎ Se حرکت‎ 


hn 2 jab alee‏ یسرد را lectin‏ که در میس iby BS‏ شناد نز logan‏ که در هسنده چا 
می‌د.() SDS J} hs)‏ مبوطبه رای Jeb tabi‏ هضم VSVG‏ ند فر‌ایمام و قطع Us‏ حرکت کنر زرم 
حساس i (ye Spa ay‏ همان وک ان روز تن میهد دراب تام ها یت به هم موم ودب 


زان یک بخش Sin‏ سیب هضم حماسمی ود که OSL‏ وهی ات که از 2 gat Ja glen‏ دج رش 
shes‏ در سلل‌هایکترل که در مای ۰۳6۰ نگهداری sla‏ مد از ۶۰ دنق lg‏ 0 51/های با حرکت آهسته و مقارمبه هضم دید ی‌شود[نشان 
ده شدهاست) () مدا رین ۷50 حساس به همه از ری dd‏ سل از تفر تسم pela‏ تال ی ER‏ 


ane نان‎ 


سلول‌های بوکاریوتی مشابهم‌باشد.به JID‏ وجود چنین مشایهنی, 
مطلات pal Su‏ شده با مخمر مینوند در 
Ils‏ مراحل مسیر ترشحی و مشخص نمودن SI‏ پروتین‌های 
شرکشکنده در قل Jy‏ وزیکوی مودمندبشد اگرچهمخمرها 
تاد کمیپروین راب درون محیط رشدشان ترفح می‌کند. اما 
pyle sue‏ و یوسته تعادی pl‏ رکه در فضای Sash‏ مبان 
leah slat‏ و اه سللیقاگفهاست ترفحمی‌کند. 
oe He‏ نوعمعلعه شده زان آنزیمه ینز استکهدی‌سا کرد 
سوکروز را بهکلوکز 9 فروکنز هیدرولیزمی‌کند. 


و تصدء 


60 یک نسوع مستفاوت از بررسی‌ها سبتنی it‏ 
لیکو کریدیدست که در قسمت‌هایدپرترکلژیاناق مادک 
به منظو spill‏ زمان پیشروی enn, G‏ ۷5۷ از سیان 
هرقسمت ازدستگهگلژی نیز توسعه BY‏ است. 


مخبرهای چهش Jota‏ اصلی وا کنر ترکیبات سوجود 
در Jl‏ وزیکولی را مشخص می‌نماند 

اصول کلی ops‏ سازمانیلی مسبر ترشحی و بسیاری از 
ترکیات مواکولی مود نیز در Bay ME 5 JB‏ در نمام 


WSs 
oR 


Clow 


(SO) 
© 


۳ 
ees 


وزیکولهای توشحی 


هر شکل ۱۴-۴ (شکل رنگی) فنوتیپ جهش یافته‌های 986 مخسری, مراحل مسیر ترشحی را روشن نموده است. ین جهش یافنه‌های حساس به 
درجه رت (می‌نوندر پچ کاس te‏ مود aly‏ ان بر یه A‏ اس که 2 bl‏ وهای کب تکیت و ترتع دهد قاط 
ld‏ تج Sipe in eel the‏ یبرد که ولا دجه ای Je‏ هدجه حرتهای بر مقل مي‌شو بعی به 
حراتهای ot‏ معا یلیل و برس جهش بای دوپ این اکن م‌ده که تیب نولی مرح در این مس مشخص گرد 


عمل lay‏ لت تأد Sp‏ هوک یک رین 
br il gs js‏ دریچی در سیر ER ype‏ 
gS ©‏ * 88 هوزیکلهای Si‏ گلزی © ie‏ 
6S‏ > وزیولهای pip‏ حرکت کرد و سرتجام از طریق 
اگزوسیتوز یه las‏ سول See‏ 

سه روشی که در ین بخش به‌طورمختصر شرح دادم شد یک 
lel lee ob Hob‏ مسر رشحی ره نمود ودر 
as‏ سیری از boty‏ مسئول he‏ 285 و لحاقی 
وزیکول‌هاکمک برگی ip Sal ops‏ مکانیسمی هر IAS‏ 
pe‏ موجود در سیر ترشحی مود معالهقاگرفته ات وب‌طور 
las‏ برسی‌های shanty‏ و مات تیک موکلی نز 
alley‏ هرک زاین ملد ربا ال متحصربه فد 
pe ctr Ble‏ ین یره اه گرد 


سسنجش‌های انستقالی در سيتم‌های فاد سلول OLE‏ 
جدامازی تک تک مراحل انفال وزیکولی را سعکن ساخته 
است 


برس‌های لجامشده Vito‏ بر وی ات gt‏ 
Np dart‏ کمل Jo‏ سودمندی بای لمات حاسل 


1- Intercompartmental 


days jal als‏ جهش یافت درابتا بر اساس 
توانایی‌شان در نرشح پروننین‌ها در یک درجه حرارت وعدم 
balls‏ در اي کار و سپس در یک درجه حارت غیر مجاز و 
بالانرمشخص شدند زمانی که جهش یاته‌های ترشحی 1800 
حساس به ارت رز درجه حرارتپایینتر به ار انقال 
می‌دهند پروتئین‌های ترشحی در نقطه‌ای که در مسیر ترشحی 
توسط چهش مسدود شده است. تجمع bathe‏ برسی چنین 
خیش بقته‌هایی, پچ کلاس plas (AE)‏ شدکه به وسیله 
تجمع پروتن‌ه در ER Jif‏ خشن, وزیکولهای کوچکی که 
پروتی‌ها راز 2 به کملکسگلژی le‏ سیسترایگلزی وبا 
وزیکلهای ab‏ ترشح بایدر شخص می‌کردند(شکل QTE‏ 
دست‌ندی کردن جهش gis‏ 186 در کلاس‌هایمختف کنک 
بزرگی روش ندن ترکیات اصلی sl patty‏ 
نات ویو Lang‏ در بخش‌هایبعدی شرح اه می‌شود. 

به منظور abe‏ شدن ترتیب مراحل در این مسیره محنقین 
چهش بای دویی 0 مر برس قر داد یلیم 
bj‏ که سلول‌های مخمر در عطکرهای هر لاس 19 و با 
هم چهش یابند,پروتی‌ها ER p‏ خشن و نه در سیسترنایگلزی 
نجمع cable te‏ گر تجمع پروتلنها در ابتاییترین مراحل 
مسنود گرد؛ به این عنست که جهش‌های مربوط pda,‏ 3 در 


slat‏ سیر که مقدت j‏ معل pl‏ چهش در کلاس 10 است 


ملولهای جهشر VSV- 402g) Sk‏ 
(فدل(- ال کل gel‏ رسفا 


فسل ۱۴ - حل Sig‏ یی ترشح واندوسیوز 


)رن موجود در لزیحاصل از کدی جداشده سل 
تب رحنی رود 


سنوی جهش با ود 


شکل تجربی ۱۴.۵ به کارگیریسیستمهای فقد لول Ila‏ راز یک سیسترنبهمیسترنیدیگرگژی مشخص نمرده 
sa‏ )@( د ین نع سنجش Se Joel‏ دوما از وهای یواست جهش gee‏ درم کشت ضروری است.د ان ما سوه 
358 9 سل کمن رف مه (6 در شکل MEE‏ هستند در للهای تیب وحشی این زیم درل iS‏ ,را در بعش 
فزودن یک - سل کمن بالیکواکاریهای با تصال ۱ ی‌نود. در Se‏ تب وحنی آودهبه ۷5۷ اولیگوسا کرد موجود بر روی 0 
رون ورس هدنک رتور تلس.گلژی تن داد شده ات به صورت یک کمبکس ولگ کدی Spann‏ تخیر هت در 
gle te gle‏ ریروس: dat pn‏ یک SL‏ رم که ها وی دیش سل کمن بح یه موز است 
به سح لول یسب () بای که میت کی جد شد از وهای هش نودب سیستای ob iS‏ از سللهای نود لیس 
op a6‏ 7 رین ۷۵ تلد شده در I Hiro‏ دای داد یشتری سل لین خاد bis pag at ay‏ 
صورت Soke‏ توسط وهی اقلا cline‏ مه یب toy‏ سم سیسترنیگلزیسیس چهش poppe Sh‏ مغلوط PSY‏ 


NF Ob‏ این St ana‏ زیکولی Jal N‏ مین 
تانسفا | ازلزی وسطی تیپ dy‏ به قطمات سیس‌کلزی 
سلول‌های جهش بفته ود به یروس است. انجام وفقبتمیز ان 
نات مین بخش‌ای مجزادر یک سیستم فاد لول به وبود 
ks‏ لزم بای انجا یک auld‏ فیزیلوژیک شامل عصاره 
میتوزولی منعانرژی شیمایی ATP‏ و GTP‏ و انکبایون در 
درجهحررتهایفیزلویک aly aly‏ 
بهعلاوهتحت شرایط مسب چمعیتیکسان از وزکولهای» 
اقا ی که + استبل مین تفر رای مین بهلزی 
سیس انتقالمیدهندمی‌تون توا افیا غشاهای SH‏ 
oy ph‏ جناسازیکر. He)‏ نمودنبوی‌هابی که در جنین 
sl Lal gla og‏ هاتمنان ان امکان را می‌دهد که 
بنوانندبسیاری از پرنئین‌های سراسری و پروتئین‌های سطحی 
مرچود در پوشش وزیکولی که OLS ip‏ ساختمای این نوع از 


ite‏ شدهاست. 


آ امه خمرهای هش ia SEC‏ ای و بررسی 
ترکیاتسلهلیدخیل درل وانلات وزیکوی Sa paca‏ نموه 
از ردان SLED‏ وهای چهش Dh‏ مود در محیط 
کشت که LG‏ یکسی از آنزیم‌های دخیل در بردازش 
زنجیره‌هایولیگوساکاریدی با اتصال PN‏ گاژی است را با یروس 
استماتیت‌زیکولار (/۷5)آلدهمی‌مازند بهعنون ال اگر 
سلولهای آوده ده FS Jl NB‏ مین Hels‏ 
foes a aly ge‏ یی 7)پرتین ۷51 Saf‏ اما اد 
ند همنند وهای تیپ وحنی ریشه‌ای JAIN‏ 
lige‏ ره زنجیره‌ای یکدی درناحگلزی Php‏ 
all‏ نمایند (شکل 4۱۴.۵۵ هنگامی که غشاهای گنزی از جنین 
سلو‌های چهش یی چا شون وبا خهایگلزی مرو به 
سلول‌های تهب وحشی غبر آلوده دغام شوند اضافه شدن ۷ استیل 
کلوکزآمن به 6 پوتین ۷5۷ ab‏ انجام می‌شود JSS)‏ 


| سنا ae‏ و مولکولی | 


به نامک دیگراتقالمی‌دهند. عناصر مشترک مسیرهای ترشحی 
واندسینوزیمی اند [(شکل VE‏ ال نیم اي وزیکولا 
از غشای یک اننامک ویژه (دهنده) ale lg‏ زده وبا غشای 
Soll‏ وه یرد دهف ام ی شود ارچ درهرمحهز 


سیرهایترذحی و لدویتوزی نع موی از زیکوله هار 
Cle Uys GS‏ بت بر SUSE‏ پیشیای و 
تشن Lei Jie Sop pata‏ 
وجودداشتن تفاو‌هایی با سابرین, رای زمینه یکسانی هستند در 
این بخش, به شرح مکایسم‌های اساسی که جواله‌زنی و ادضام 
S planes) BIS‏ در ان تما وزکوله مشترک 
است) را در بر می‌گیرد خواهیم پرداخت. 
جوا زدن ikl) Sn‏ وشن anc‏ یزاسون 
la pas‏ یی معلولبهسمت عشای به منطو تشکیل 
یک پوشش stag an we fe‏ (شکل ۱۴۶۶ بر 
Se‏ مین قستهای سیوزول وهای سراسری SE‏ 
وبوشش din‏ وهای SE‏ راب مور Sis LSA‏ 
مه ae‏ این a‏ ها سیب ho‏ ای رای 
تدکیل یک Ip‏ یشوه Sere‏ وان یک فیت Je‏ 
کرده و تخس می‌کندچهپوین‌ایی اجه دخولبه درون 
Seg‏ دزن 
بروتی‌هایسراسری غاییموجودر یک وزیکول در Db‏ 
جوانه )1.63 بروتئین‌های WSNARES‏ هستند که بای اتصال 
ig‏ بای هدفمناسب خودضروری و le‏ هنن مبت 
زسان وهی پس از که وژیکول هو کامل توبط 
GLav-SNARE‏ موجود در عنای خود با (GLAESNARE‏ 
خویشاونش در غشایهدف اتال jy gol‏ کرد دوغشای 


a gle به هم زدیک شد و دیایب‎ ue yb 
رح جات دق‎ cS lI ایو (شکل‎ 
فطل شدن جوله از ان و الا آن‎ ee نیسای‎ 


A 


م‌بازيم و سپس در بخش‌های بعدی pene lathes‏ 
rds‏ و اندوسینوزی را یان خواهیم کرد 


نعوهسازمان‌ایی پوشش بروتئینی,نقش یک محرکك در 
تنکیل وزیکول و انتخاب مولکول‌های کارگر دارد. 

سه نوع وزیکول پوشش‌دار شناخته شدهء که هر کدامپو 
پروتینی موی ib‏ و توسط بلیمیزاسیین برگشتیذیر 
دستجات pa‏ از زرواهدهای yy‏ تشکیل pba ie‏ 


وزیکول‌ها هستد را شناسایی nls‏ تجزیه عصاره سیتوزولی مورد 
نیا رای auld pls!‏ نقال در مخلوطهای فاقد سلول, امکان 
جداسازیپروتن‌های مفاوت مود نیازرای تشکیل وزیکول‌های 
ll‏ و پروتین‌های لازم برای هدف‌گیری و لحاق وزیکول با 
غشاهایگرنده ناب راهم می‌کند نجش‌های نج شده در 
محیط ۷0 0 از نظراصول کلی با آنچه که در JS‏ ۱۴,۵ نشان 
داد ad‏ است, مشاه میاشد و از نها lye‏ در lye ala‏ 


متفاوت Sil‏ در طی مسیر ترشحی استفاده نمرد 


روشهای tale‏ یرای PEP‏ 
تعم روشهای بررسی عبور و مرور پروتینها از صیرهای 
| تزشحی در سلوهایزنده به روهای برای PSL‏ 
| بروتین‌هایترشحی و روشهابی بای جداکردن بخشهای 

تشاناشدة پروتین نیز برند 
ell gills‏ اسیدهای مه ایو ماد 
4 طرویژهپروی‌های مودود درا JUS‏ ند 4 


| علاوهپروزئین‌های مونانت حساس به حرارتی که در یک 
jee cl |‏ به ey BR‏ گردند هنگامی که سلولها به سمت: 
old‏ مجاز سوق داه میشوندم‌تولند اد شون 


۱۳۲ را ملاح ند ال lappy‏ شانتارشده با 
مود یکت opt hr‏ توسط Od‏ کولانویژه 
Dy‏ بخنها دای می‌تود. 

*# سار از ریات مور ی ری BO Big bo‏ سول 
پروتئین‌ها در مخمر توسط انالیز نقص‌های موتانت :و 
حماس به رت ری تج پوشی‌ها در مهای Baek‏ 
جداشده است (شکل ۱۴-۲ ر ملاحظه کند 


سیستوهای a‏ لول Jil»‏ ین بخشی پرونیها 
اه ye GS SS‏ ترشجی سیر | فهم کرده 
است.واکنتهایآزسایشکاهی می‌توشند بای تلد 
itd al Sig‏ خاس و برس اعمال ect‏ 


مکایسم‌های مولکولی نقل و انتالات وزیکولی 
وزیکول‌ایکوچک غنادری که aging‏ یک نامک 


فصل ۱۴ - حمل ونقلوزیکلی توشح وآندسینوز 


* وزیکلهای 001 اسامروتی‌ها بهصورت BF)‏ مان 
میسترایلزیمتقلکدواز سس ER ei‏ خشن aoe‏ 

8 وزیکول‌های کلاترین پروتئینها را از غشای بلاسمابی 
ae)‏ لل) و Sod‏ ترلس‌لزیبه دای pS‏ مق 
می‌کنند. 

در هر Jaye‏ قل و نلات با واه وزیکوی نادیز 
نع بوشش lb apie lal oi‏ حال یک کمپلکس از 
نها بوششی خاص فقط مختص به یک نوع وزیکول نیست. 
بای سل هنز محققنپروتن‌های حاطه که gla Jf‏ که 
پروتئن‌ها راز ترانس‌گلژی به غشای پلاسمایی در طی پدیده ترشح 
ادا یا oa‏ ده منتقل tsp ie‏ 

نمای کلی چاه زدن وزیکول که در شکل ۱۴۵ نشان اد 
شده است بای هه نع وزیکولپوثش دار برد درد زمایشات 
صورت IS‏ بر وی غشاهایجدشدهامصنوصی و Shay‏ 
پرششی تخلیمی شده نشان می‌دهد که پلیریزاسیون بروتئن‌های 
پزششی به مت سطح ie Nagi‏ لد یک مرحله صروری 
بای ابا انحنا در غشا است که در slp gle lls‏ یک aig‏ 
a's‏ ۵۰700 فطل دارد. میکروات ااکتونی حاصل از 
واکتش‌های جونزنیانجامشده در UE In Vitro‏ شاندهده 


line aly‏ در غشای رالد ات که پوتش ge‏ رکه دای 
فاکتورهای Seo ia‏ وزیکولکامل شده ستء ید Sp‏ 
(MEY JS)‏ چنن ساختمانهابی که ممواً وهای وزیکولی 
نامیده می‌شونده به نظر می‌رسد حدواسطهایی هستند که پس از 
etn cman ead‏ بوششی و قبل از آکهوزیکول 
کامل شده از غشاء ود چا شود.ددهم‌گردند. بهنظرمی‌رسد 
پروتلین‌های پوششی پلیمریزه شده به واسطه اتصال به سطح 
مستزولیغشای,به عون محرک تشکیل جوا وزیکوی در فریند 
شکلگیری برخی زا il ltt‏ عملمی‌کنند 


مجموعه‌ای از پروتینهای 13051 سونیچ کنخ به شدت 
محالظت شده, همایش وزیکول‌های pg‏ مختلف را 
کنترل میکنند. 


داشمندن lily‏ زمیات ام شده Vitro aoe‏ 1 
برروی واکتش‌های جواننیوزیکولتوسط غشاهای جداشده و 
های پوششی تخلبص شده موفق به تعین تعنادی از 
ات ty‏ مود یی تشکیل هر کم از Eg‏ اصلی 
وزیکول‌ها ae Sl alas‏ نعدادی از پروتئین‌های پوششی هر نوع 


a 


bless gi oly @)‏ دار 


پروتین مصل Othe‏ 


oh ریز‎ 

ae‏ ین 
7 

iia 2 
وهای‎ 
5 4 io 


پرونینهای پوششی 
میتوزول 


تال وزیکرل خر پیش دار 


عم 
شکل ۱۴-۶ نگاه کی i Ape ab‏ وزیکول و لحان OT‏ 
به غشای هدف. ale‏ زنی به واسطهانصال یک eign‏ کوچک متصل 
> 037 به la‏ از نا دهد Ey‏ مشود میس SESS‏ 
tan‏ وششی به من یتوزویبوین‌ای IE Le‏ متصل 


می نود که دیاز ها easly‏ عون See ey‏ کرده و به 


تتین‌های محلول موجود در لومن می‌چسبن.به این نوتیب Satin‏ 


EE‏ این میتی اج م‌کنند که بای Alpe‏ زد وزیکول 
مانب است. (b)‏ پس از آکهپوشش وزیکول شروع a‏ اد شدن و جدا 
شسن از ای نموه Jey‏ طبق فرابندی که مستله بر همکنش 


NEY‏ هر نوع وزیکول بر اساس پروئین‌های پرششی اولید خود 
نهگذاریمی‌شودکه روتینهایکارگو را نمک‌های ویزه ول به 
نامک‌های اختمامی مجز il‏ می‌دمد 

8 بزیکول‌های 00۳11 بروتئین‌ها | از ER‏ خشن به گلژی 
مت Sp‏ 


ینایم ون 


tag OM JB 


جدول lp FI‏ وزیکولهایپوشش‌داری که 


نوعوزیکول..._مرحلی ال که وساطت می‌کند وهای بوششی TPs‏ 
۷ ...هقی [Seth glee‏ 13601325 51 
دام ردان 

8 سیسگلژیبه 88 de php sees)‏ کامرهی ری هفت زود ماو ARF COP‏ 
میتی تدیک‌ن 635( 

ARF AM +کاکیهای‎ 5.8 finland? این و‎ 

ARF GGA: ge piled shoe 

AR ۸۳2 gS تن‎ inte غشای‌پلاسمای‎ al 
ARI APS کمیلکس‌های‎ SU لیزوزو ماوزم با زیکولهای‎ a cot 


"هر نوا AP Shas‏ حاوی pate Sal gly je‏ نیت که UT‏ زیکلهایبوششی ab APS‏ تن هسدنه 


۳۳ 


= 


4 


۳ 

ce pt a |‏ 
A‏ شکل تجربی ۱۴۰۲ جوانه‌های وزیکولیر می‌ران در طی 
واکنش‌هبی جونزنی در ۲8۵ 10 رژیتنعود. نی که bye‏ 
a‏ شده سل از بوشش 0۳۱سا ربا پزیکولهای LER‏ 
وزیک‌ول‌های فسئولییدی مصنومی الیسپوزوم‌ها) Si‏ می‌نيم» 
پلمیررسیونپروئی‌های پوششی برروی سطلح وزیکول آفایش انحای 
جوا بو Spt AS‏ می‌کند. در این AED SS‏ 
حاصل از وکش ty hn bl Vit ane in‏ فش 
به صورت یک لاه روتینی ره ده م‌شود که در سطح جواهای 
وزیکولی فا گرفهاست. 


ساختمنفشایی » ور مرض فا دادن Ne‏ نمیا 
رن سیب می‌شودکه ان اه ه رون دو یه دی 
کشید و 5071.07 درون غشای ER‏ جفت شود Sarl.GTP‏ 
Stas slay opel Supine lie Jae‏ 
COPI Sie‏ می‌گرد وهای منجربه تشکیل shin he‏ 
می‌شود sae JCOPH lao 6 lj‏ دهنده اد 
می‌شود. علیت gIGTPase‏ 55۳1 سیب هیدرولیز Sarl.GTP‏ 
مرجود درغلایوزیکول 50:77 مشود که انعم eh‏ 


1 Super fomily 


وزیکول توت J‏ ماحای el‏ یله اد 
پوثشهای هر سهنوع از یله دای یک Sars cin‏ 
متمل به ای است که هنن یک زرد eli‏ 
toll at‏ نع مین (شکل ۱۴۶ لح 
a‏ ای هرد COPL Sie‏ و کین ان زین 
متصل به GTP‏ تحت عون رین ARF‏ ری شدهاست. 
یک نع lip Ligh‏ بیوتین‌هایمتملبه 1۳ که تحت 
عننبروتین Ops SS Sarl‏ در ساختانوزیکول‌های 
پوششی 60811 هاوجود داد هم Sal ga g ARF‏ پروتینهای 
متوبری هستند که ساخمن کی نها اه ROS‏ ست که یک 
رون لد درون se‏ در رد یت پا اس [شکل 
۶۴ را aise‏ کی برتتین‌های ARF‏ و gt Sarl‏ 4 
رد7۴ هستدکهدروقع روتنهای نظیمی sy‏ 
بین فرم غیرفال متصل به 0108و فرم فال متصل به GTP‏ 
JS) a pe‏ ۳۸۲ ملاح کید 

ig نو سای‎ ge یرد‎ fe 
است,چرنهاصال به‎ etd a در شکل ۱۴.۸ ندان‎ ۱۱ 
hole و اه نب روع‎ ARP آن در‎ ye ۳ 
We Sh sis atte 

در بدا یک Geigy‏ غشایی aSER‏ تحث عوان Secl2‏ 
GDP gli opie ts‏ از GDP‏ :51و Jul‏ 
GTP‏ به آن Sy iI,‏ ظهر تور تعوی‌کنده کنو 
lanl Jey cis Joe 50:12 golf‏ چنگی ره 
Saloon‏ نز مایت وان ما تال مودک من 
حضورپروتی‌های $8 در متا Sead ER Lief‏ بای 
al Ja‏ مه شده است abl GTP Jun‏ غیرات 


سازایای 
corp‏ 


۵ شکل ۱۴ مدی که نقش ار فاد نکیل وجزیه 
پوشش‌های 0011 نشان می‌دهد مرحله @ بر همکش Sarl‏ 
Jat ou‏ به GDP‏ با ات iS ns‏ 12 که یک پروتی 
مسر AS‏ اس و تال GDP} GTP‏ در سطح Sarl‏ کایز 
aS‏ وقتی cep Sil‏ به 10 است. ۸ تال پیز 
نب مت te pI‏ وین کته ینود و SHE BSI‏ 
ER‏ نگ می‌نازد مره 6: Sarl‏ متصل به glib‏ به عنبان Go‏ 
جایگه اتصال بای کمپلکس ating‏ پوششی 8024 | 58023 ae‏ 
ie‏ وهی اگوی غشایی توط تال Lap‏ که 
ols‏ خود ape (ten bie‏ در ly‏ یو شان با 
ale‏ مود رو S28 Se LS‏ خد ری اه 
زان wg Ul Sin‏ مدای از وهای اگوی غشای نیز 
یود در قش وهی عمل ند که به هی معلول در 
وین Se Lat‏ پیش ey‏ ای نو StS‏ 
پرششی تشکیل شده از ۹۵:13 و Seed‏ تکمیل می‌گردد (تشان داده 


i)‏ شین Sar GTP‏ از غشایوزکول سب تجزی پوخش مین 


فصل ۱۴ - حل: 


کمک یکی از رواحدهایپوشش Joi‏ ام م‌دهد. Sarl‏ 
سبب جفت شدن چرخه اتصال به OTP‏ و هیدرولیز آن با چرخه 
تشکیل و ls‏ شدنپوثش 00۳1 284 

بروتین ۸۴ نیز توسط چرخه مشایهی از تعویض 
نوکنودی و abil) sya‏ ازمن‌ای latin‏ کی 
تاو از لین و سای روین‌هایپزششی (کمبکس‌های 
(AP‏ تکیل شمان جفت می‌گردد یک نسال کون بروتینی 
که تحت SU Ie‏ مربستات lS‏ می‌شود دای ye‏ 
ARE‏ سیب اتصال مجموع؛ ARP.GDP‏ به غشای گلزی 
می‌شود زمنی که TP‏ توسط SBS‏ تویض نوئوندمتصل 
به عشاکلزی GDPL‏ متصل به تین جیکزین ig‏ سیب 
sb’‏ تیبرت ساختمان فضایی در ARF‏ می‌شود که در نتیجه آن 


ریه‌ای کی abi»‏ تیال بهدخلدو LEA‏ فرو 
می‌رود سیس به UARF.GTP Sine Jl! daa‏ غفای؛ 
میناد ه عون یک Il ae‏ ری قرگری سیر اجه شش 
عمل کند 

با نوج به apy‏ شبعتهای ساختری مین او DARE‏ 
پروی‌هایکوچک تنظیمی sgl GTPase‏ محتانموفق به 
ترسیم نقشه یکی روطب ن‌هایی شدن که کبی‌های هش 
یف هه و تین را بان م‌کند که در صورت تال نها به 
درون سولهای کشت aly goad ab‏ رت pete, HB‏ 
نقل وتات وزیکلیاعمالکن. به عون مثل, در سول‌های 
بیان‌کنندهکبی‌های چهش Sarl ily‏ و یا ۸۳ که PU‏ به 
en‏ 11۳)نبن. پوثش‌های وزیکولی تشکیل شده و 
جوا‌ایوزیکول از غشای جدا یود بای وجودبه یل یک 
پروتی‌های جهش یافته wets‏ واکنش‌های تجزبهنودن 
بوش را Sl‏ تام زیروحدهای پوخشی در دسترس» 
نها poe‏ داوم به صورت وزیکول‌های پرشش‌داری که اد به 
تصال باغشاهای هدف نبودنه آایش می‌یافنند. فزودن وهای 
ne‏ قابل هبدرولیز GTP‏ نبزاتری مشابه با مسدود کردن فریند 
تجزیه پوشش بر روی اکنش‌های جوانزنی وزیکول در محیط 
2p 1۱ ۰‏ ویکلهای حاصل از چنین واکتش‌هایی ای 
پوشش‌هایی هستند که هرز airs‏ شیشون. لین مکان ا 
فراهم می‌نند که بتان ساختر و محتویتشان راب سانی ورد نجزیه 
و fe‏ 3 زیکلهای 00/۳ جدا شدای که p‏ شکل ۱۴.1 دید 


ge‏ نیز وا چین وکش‌های ite‏ نید شد‌ند 


Eee | 


۲ 


035 Rab تفییر ساختمان فضایی در‎ Sell می‌شود. سیب‎ jE 
یک پروتین سطحی موجودبرروی یک‎ baileys ply که آن‎ 
خودش را‎ dns! Sa وزیکولاتقالیویژه برهمکنش نموده و‎ 
به‎ Rab.GTP Saf ple le بهداغل غشای وزیکولی برد‎ 
مروط‎ lie!) سطح وزیکول فرومی‌رودبه نظرمی‌رسدکه یکی‎ 
شناخته‎ Rab بهپوئین‌هایبند که تحت عنوان فکتورهای‎ 
برهمکنش کرده ویه آين وسیله یه غشای هدف می‌چسبد.‎ lant 
سب اتصال وزیکول به‎ Rab به یک افکتور‎ RabGTP اتصال‎ 
پس از‎ (O dey ۱۴:۰ هدف منامیش میشود (شکل‎ hts 
Rab متصل به پروتلین‎ GTP آن‌کهادغام وزیکولی صورت گرفت,‎ 
هییرویز می‌نود و همین امر باعت آزاد شدن‎ GDP به‎ 
gd می‌گرد سبس چرخه بعدی شروع می‌گردد که‎ Rab GDP 
تما و هیدرول تکار‎ DDP-GTP همان رال نی تویض‎ 
خواهد شد‎ 

شواهد متددی رجود درد که نقش اختصاصی پروتین‌های 
8 درطیپیده ام وزیکول قوت ی بخشند به نان ال 
زن SECS‏ مخمر یک پروتین 880 راک ی‌کند و در سلول‌های 
مخمری که بروننین‌های جهش Seed HL,‏ را بیان می‌کنند. 
وزیکرل‌های ترشحی که قادر هدام شدن با غشای پلاسایی 
در سل ile wot‏ هش یافههایکلاس DE‏ شکل 
NEF‏ در سلول‌های ogy ciate‏ 18۵85 در وزیکیل‌های 
col 630 J sity‏ وزیکولهر تحت عنون نوزم له 
نز م‌شناسند.ویکل‌ای غیرپوشش‌در ها Ae‏ تشکیل 
می‌شوندکه وزیکولهای با پوشش IW‏ در طی بدیده آندوسیتوز 
ازغشایبلاسمیی ap‏ ند (شکل ۴.۱ مرحله 0) ادغم هم 
ندوزمهای له در سیستم‌هبی ققد سلول inj‏ حضور 182115 
است ب‌طوری که انزون 10۵05 و 21۳ بهعصاره‌هایفاقد pho‏ 


سرعت ادغام این وزیکول‌ه راب هم فزایش می‌دهد. یک پروتلین 
مارییجی طویل که EAT‏ (نیزن | ندوزوم ول تم دردوروی 
gle‏ ادوزو وه قر درد بهعوان کنو Ja Rab5‏ می‌کند. 
ope lo‏ ۵5607 موجودبرروی یک وزیکول لدویتوزی 
بو ola!‏ به EEA‏ موجو درغتایوزیکول دومیتوزی 
دبگرمتمل میشود Golly‏ 9 وزیکول به هم لبق Soy‏ خودش 
بل می‌شود. 

li gy sayy Be‏ از فکتور Rab‏ هر نوعوزکول و 


1 Sonting signals 2- Cluster 


هدفگبری تسوالیهای پروتنین‌هایکارگو‌سبب برقراری 
ارتسباطات مسولعولی اختصاصی با پروتن‌های سوششی 


می‌شوند 

با نوج Mil La pig Soul‏ عمل جاب‌جایی 
در بروئن‌ای اختصاصی ر مین قسمت‌های مجز ار هم بهعهده 
Yip sate Ged‏ بیان ابیت دک pp‏ 
gly‏ مخلف غشایی رز هم تشخیص ده و nn‏ 
کارکویمحلل| نز bs‏ نایدا هن gy Jean‏ 
Sande gh‏ یه بخش Jar sin‏ گرد ور شمن من 
ورود آنببی شوند که ab‏ 2 همان قسمت دهنده (AU‏ بمانند. 

پونش وزیکولیعاور ایجاد شکل منحنی در غشای دهنده 
نقش انتخاببروتین‌هایاختصاصی همان کارگ یه عهده 
دارد.مکانیسماولیه‌ای که توسط آن وزیکول‌های پوشش‌دار 
مولکول‌های کرو تخاب ig‏ واه اتال تیم به 
bola! ula ly‏ یا‌هایدسته‌بندی!]موجود در قسمث 
سیوزولیبوتیهای غداییکارئو می‌بشد (شکل ۱۴۶۵ 
ملاعظه calls (a‏ پوشش بلیمریه شده در حکم یک 
ul Sep‏ بای کت" ناب شد رها ESS‏ 
غشای عملمی‌کنده i‏ بهسعت تشکیل Py slate‏ 
سون می‌دهد.زمانی که پروین‌های محئول موجود در BD‏ لومن 
sll‏ ولد در ماس مستقیم atts Hl‏ نع ei‏ 
ای لونیمعلول, css‏ 
قسمتیهسننده به نمی رسدنقش Seed tse lat‏ 
داردکه بهذسین‌های لمنیبروتئن‌هایکرگری غشابیاختصاصی 
AS‏ نان BUS‏ روینهایکرگوی لومنی عمل می‌کند 
متصل phe‏ یگ‌هایچندینپام دت‌ندی شناخته شده 
موجود در Glib‏ و پروتینهای محلول در جدول ۱۳۲ به‌طور 
خلاصه آوده شده است.در بخش‌های بعدی جزئاتبیشتری ین 
ole‏ ر شرح خواهيم 29 


زیم sina‏ نا است. رو 


GTPase‏ اه اتصال وزیکولهابهغلای هدف راکسترل 
می‌کنند. 

دومن دسته از پروتین‌های متصل به 017 که تحت عنوان 
روتئین‌های Rab‏ شناخته می‌شونده در فرایند هدفگیری 
وزیکول‌ها به سمت غشای هدف مناسب کید داند. همانند Sarl‏ 
ARF‏ برونین‌های Rab‏ نیز نبدیل 1020:60108 سیتوزولی به 
Rab, GTP‏ که توسط تور ying‏ نوکتید plas! gulp‏ 


1 فصل ۱۴ - حمل وتقلوزیکولی ترئع و آندوسینوز yr‏ ا۱ 


Pd دسته‌بندی‎ glee 
Ls-Asp-Ghu-Leu(KDEL) 


ais 


ot 
608۱| کلنرین‎ SEGUE MOP eS زب پس‎ oe sil Fig MOP 
60۴۵) کلارین‎ LL MOP tf در سیس گلزی‎ ty از‎ 


unin dans‏ ترشع st‏ بلاساسی 


هه gain!‏ سیوپلاسمی 
GLE lata, Lye Lys: 66000‏ مقیم‌در Gleb‏ »و60۴1 13 COP!‏ 
ER‏ 
ها سل (ASPX-CW‏ پروتین‌های غشبی ارگوموجود .یداعم 0 ۱ 
ER»‏ 
۸۵۲۳۳۱۲ . گنه اطادغفای  AP SoS‏ کلانین | ۸02 
پلاسمای 
اشنا پروتین‌های غشایی موجود در ۰ ۸۳۱ [زیرواحد Wel‏ کلاترین | ۸۳2 
ترافس گلژیٍ 
پروتینهایغنایپلاسایی ۰۰۰۰ ۸۳9 یواح 2 
Lev-Leu(LL)‏ بروشنهای alah alld‏ کیبلکس‌های APL‏ کلاتین | ۸۳2 


> هر PAL Wy shal‏ = ادها من SI‏ 2 عاتاختماری و sla Br‏ آمبه در jy BD‏ آورده شه ات 


شکل تجربی ۱۴-۱ وزیکول‌های پوشش‌دار در wh‏ 
واکنش‌های ite‏ در 17/70 In‏ در حضور یک SPT‏ 
غیرقبل هیدرولیز GTP‏ تجمع lg‏ ی که SLE‏ 
basse i‏ عمارهمیزلی وی بروشن‌های ergs‏ 
Ses By ps a6 1‏ و برع ناه وه 
مین داز ne SEIS‏ بل یدوز 01۴ درواکش 
ae‏ دنز تج بشش Nii Me‏ یود 
این Aly Se‏ شادهدهوزیگولهای COPL‏ تلد شده در 
چنن A‏ است که ومط سانرفوزاز شاه جداسازی 
als‏ وزیکول‌های پوتش‌داری که توسطا Gag‏ رو ایجاد 
li coh‏ به نظو تم محتوات و ADS es‏ تجزه 
وی نود 


Uh a ماوت و پروتیهایافکترمروط‎ Rab ng 
هنوز هم خی يد‎ ial شکل می‌گرند‎ 


شکل ۱۴-۱۰ مدلی‌از جدا شدن وزیکول انتقلی و اتصال 
of‏ به غشای هدف. (۵) وهای نشن ob‏ شده در این 
مت که در pl a‏ رزیکیل‌هایآتالی بهغشای Dy‏ 
شرکت Sp‏ شیب پروین‌هییهسنند که عم مرا نام 
Jen‏ ر وساطت SoD day iS,‏ پروتین 112 که 
توسط 89 sad‏ داخل زیکول ترشعی فرو realy‏ 
کمبلکی پروتیی تور مجود بر رو Li‏ یی متمل 
arte‏ نرب hn La ltd yy Ml Dip‏ 
dope sip‏ 8:پرزتین MSNARE‏ در این مثال 
(VAMP‏ | شسنهای ie‏ 5۱۸12.های خوشاوندی 
خود(درین متا سبتاکسین و ph (SNAPE‏ می‌ند. 
کیلکی‌هایفوناده انار 5۱۸۸ که به صورت ماریج 
rl‏ شده است,پس از شکل‌گیری سیب نگه دشن وزیول 
در مجاورتخشای toy apt yp da‏ لا ی دو EEE‏ 
Js‏ تشک کمپکس SANRE‏ اجام می‌شود ما 
مشخص نشده اس که ان فد Sle Gil Gy‏ رده 6 
به ال ALGSNAP ying 4 Jaca NSP Laz Gl‏ 
کملکس‌های SNARE‏ متصل می‌تود ys BOY NSF‏ 
هیدرویز ATP‏ سیب Sop‏ تجزیه شدن کمیکی‌های 
SNARE‏ میشود و وهای SNARE‏ در حل atl‏ 
ری وزیکول دیگر که Cal‏ با عیام شود وه کار 
sh‏ می‌شود دراین زمان, 018 088 به Reh ODP‏ 
yd‏ شده از افتور mfp b> Rad‏ (شان ده نشده 
foul‏ )6( کسملکس SNARE‏ تسد بسی‌شماری از 
برهمکنش‌های wt‏ وان در مین چهار میج Hp) See‏ 
SNAPS‏ و یک منتاسن و یک ۷۸۱/۴ ساختمن مرج 
eat rele‏ ابا hoy‏ مین 


م‌شود وب وین ای مختص Jy‏ یک SNARE‏ 
تبدبلمی‌شود(شکل ۱۶ هنن تعاسی ly‏ غشاهای هدف 
دریک سول حاوی پروتین‌هایغشایی Sel SNARE‏ پس از 
اتصال یک ویک به غنای هدفش (a)‏ با وساطت Rabb‏ 


Tamper 


Q- 


Vesicle docking |) Rab» GTP 


poe 
رم‎ 


su 
oe 
cote 
el 
188 
9 ۳ 
مت‎ 
سب‎ 
oP 
تجزه شدنکمپلکس مای‎ 0۳۰ 
snare |۵0 
SNARE Shas 
مبتاکین‎ 


sa 


دسته‌های جسفت شده بسرونلین‌های SNARE‏ ادضام 

وزیکول‌هابا غشاهای هدف مربوطه را وساطت می‌کنند. 
هما‌طور که دماح قبل $3 کردم مد aif‏ پس ‏ 

جداشدن ass Igy shal‏ شش وزیکویتجزه 


۱3 eee 


ملولهایمخمر sae‏ تممیملولهایبکاروتی بیش از 
yyy ۰‏ متفوت مربوط به SNARE gt SNARE‏ بان 
می‌کنند. بررسی مخمرهای جهش یفته‌ای که در یکی از ژن‌های 
SNARE‏ دچار اسب شاه poly‏ از Shy plat ples‏ درآن 
یک SNARE gy‏ خاص شرکت می‌کند شخص نموه است. 
در همه lp‏ ادغام که نا کنن آزمایش شدند USNARE‏ 
کمپلکس‌های دسهبندی شده حاری SAL sles asl‏ 
می‌دهندکه مشاب مپکس‌های حاصل از VAMP‏ | مینتاکسین 1 
pI SNARE-25‏ است که dal‏ وزیکول‌های ترشحی به Sle‏ 
پلاسمایی را وساطت aye‏ رین در سیر فایندهایی که در 
یآ پیده دم Jui let J) and sy‏ 60۳۱ 
سیس (i‏ پوتین SNARE‏ شرکت‌کندهقط 
یک مریج »رای تشکیل متجاتبه ار مد وه اند 
5۱۱۸885 که دو میج »| به ار phe‏ داي مود 
کمیلکس‌های 9۱۷۸108 یک مولکول ۰۹/۹۸/8۸2وسه مولکول 
50۸ ,| درا هستند. 

با بهکارگری Segall la inn‏ در owe‏ کشت In‏ 
Vitro‏ محققانبه آزایش کردن bly‏ ریات مختلف حاصل از 


پروتی‌های ۰۹۱1۸08« , ESNARE‏ در وسالت ادغام 


غشاهای دهنده و هدف پرداخنند. از gle‏ تعلادبی‌شماری از این 
chess‏ مختلفآزمیش شده تنها تا ادکینوانستند ادضام 
DLE‏ اب حو polar‏ وساطت iS‏ تاد line JIB‏ از 
ترکیات عطلکردی (SNARE‏ و VSNARE‏ که در ین 
آزمایشات pl‏ شده در محبط ۷0 a In‏ رته‌اند بر این 
است که در واقعیت نیز برهمکنش‌های میان پروتل‌های 
SNARE‏ رویددهای شناخته شده در ی فریند دغام غشایی را 
در سول مخ وماطت میک وی اختصاصی بدنبرهمکش 
gle‏ پروتین‌های SNARE‏ سیب اختصاصی شىن ul‏ ادا 


یک نوع وزیکول خاص با غشای هدقش می‌گردد. 


تجزیاکمپلکس‌های SNARE‏ پس از ادغام غشاها نوبط 
هیدرولیز ۸11 تحریک می‌کردد 

بس از آزکه یک وزیکول با GLE‏ هدفش ادام شد. 
کمپلکس‌های SNARE‏ باید تجزیه شوند تا مجدداً روتین‌های 
SNARE‏ مفردبرای all las pl‏ بعدی در oa‏ 


1. Bundle 


_@ 


برهمکش با هم gigs SNARE‏ غشای رانا حدی به 
هم نزدیک می‌کند که وان با هم دام شود 

یکی از de Sula te‏ خوبی مطلعهشده است: (eS‏ وساطت 
شد با SNARE‏ است که در طی پدیدهاکزومیوزپروئین‌های 
ترشحی انم مشود JSS)‏ ۱۳۸۰ مرحل 0و 6 درین حالت 
SVSNARE‏ با ام ayy) VAMP‏ غشاییمتصل‌شونهبه 
وزیکول) شنخته شدهاست, در حین جوا زتی وزیکول‌های oF‏ 
از نبکه ترنس‌گلزی به آن می‌بیند. HSNARE‏ سینتاکسین 
ata‏ رون pale‏ غناییبودهو دون Shab‏ پلاسمایی 
وجود درد og‏ واسطه یک SI‏ لییدی آیگریز دروسط پروتشن به 
غشای می‌چسبند. احیه ستوزولی در هر کدام از سه OB yrs‏ 
SNARE‏ حاوی یک ly‏ هفتتایی Seal igs LS‏ در آن 
چهار عد مریج ۵ یک VAMP‏ یک سینتاکسین ودو JU‏ 
SNARES‏ حول هم می‌یچند ete cal lee‏ 
تشکیل می‌دهند. lub‏ 5 غیر معمول کمپلکس SNARE‏ دسته 
شده توسط نظم میان بخش‌های آبگریز و ریشه‌های geal‏ برد 
موجود در تکررهایهفتگاه Sal‏ می‌ود.اسیهای من Sl‏ 
درفسمت‌هایدخلیهسه این دستجات مدفونمیشود واسیدهای 
آسینه با بر مخاف طوری در ES‏ هم صف می‌ندند که 
برهمکش‌های الکتروسناتیک مسب و مطلوب در مان lage‏ 
ایجاد شود. JSS yep‏ دستجات ماریج lee‏ وزکول‌هاو 
غشاهای هف ترسط ذمن‌های غشاگذر ۱۷۸۹/۴ و سنتاکسن به 
سمت هم کنیده شده و نزدیک هم قرارمی‌گیرند. 

آزمایشات صورت گرفته در محبط sage GL In Vitro‏ 
زمنی lapped S‏ حاری VAMP‏ تخلیص band‏ وهای 
حاوی سیتاکسن و SNARES‏ با هم انکوه شون این دو 
ite‏ دوکلاس متفوتبه هم متصل شدهودرهم ip plea‏ 
وان عمل ype Kuala‏ گیرد. این تا در حکم aly‏ 
بسارقوی هستندکه Sle) Sy‏ نزدیکیتنگننگ غشاها 
به هم در تتيچه تتکیل کمپلکس‌های SNARE‏ است. لام 
وزیکول و old‏ هدف در سلول‌هانسبت بهآنچه که در آزمایشات با 


زوم Fem sou ops pel‏ و Gal Sse‏ می‌فند که 
gl ele‏ است که در آزمایشگاه پدیده plas‏ تنها توسط 
پروتین‌های HHISSNARE‏ بی‌شود یک توضیحمناسب بای 
چنین تفاوتی این است که در سلول, سایر بروتئین‌ها از eed‏ 
بروتین‌های Rab‏ و فکتورهایآنا نیز د فریند هدق‌گیری 

وزیولبه سمت cain ab‏ شرکت مین 


ao |‏ شناسی سلولی و ملکلی 


8 


ye‏ پس از کاهش 96017 یا 90018 به این J‏ بودهاست که 
پروتئین‌های ah! SNARE‏ ری در کپلکس‌های SNARE‏ 
تجزیه نشده ار yas‏ این برای وساطت ادغام pelt‏ بل 


سترس می‌ندند. 


نیسمهایمولکولیاتقل Li‏ 
8 سه نوع وزیکول انتقالی 20۴۷ 00۴۱ و کلانرین) 
bey‏ پروتینهایی که tg‏ نها JS‏ ند و Si‏ 
ll‏ می‌کند تشخیص داه ده لست. 
تما وزیکول‌های پوشنی تونط پلیمرزاسیون 
پرئین‌هایپوشش وزیکولی بر رری غشای دهنده بای 
تشکیل جونه‌ای وزیکولی که posal Ls Ih‏ وزیکول 
کم ll‏ می‌کند کل lan Some Se‏ ای 
وزیکول نش از بن رفته و پر 
ادضام با غشای هدف آشکار می‌فوند (شکل ۱۱۷-۶ 
ملاحظه [aS‏ 
#برونین‌های کوچک متصل به 07۳ (571یا (ARF‏ که 
جزئی از بر خانوادة GTPase‏ هستند پلیمریزاسیون 
پروئین‌های پزششی [وین مرحه در Whip idle‏ 
Jas‏ می‌کند(شکل ۱۳-۸ را ماه je (AS‏ 
وزیکول از A‏ هن هدوز CTP‏ متصل به ۸ 
۱ باعث از هم پاشیدنپونشهای وزیکول می‌شوند 
Soy clon‏ در SLE‏ و پون‌های لومبال SIS)‏ 
| دهده با پوینهای بوششی بههنگام Stig itl‏ 
برهمکش ie‏ تا پوتینهایکارگ به وزیکول ورد 
شوند دول ۱۳-۲ aioe}‏ کی 


نسوع درسی از پروتین‌های متمل‌ونده به 01۳ 


و 
ll‏ ميکند. tage Be‏ هر اه به یک فکتور 
همراه Rab‏ با غشای هدف متصل شود. 

| هر ۰۵۱۸/۸۲ در GLEE‏ وزیکول به طور ویزه به 
J Shes‏ وهای 31۸108 در lid‏ هدف متصل 
می‌شوند که شامل ااغامدو غشاست.بعد از اینکه ادغام PAS‏ 
خد کمپلکس SNARE‏ در یک واکنش وسته به ATP‏ 
atlas‏ توس سار وهای Dae‏ از هم se‏ 
ae‏ [شکل ۱۱۴-۱۰ لاله کب 


col Jo 4 5 13‏ فوق‌الماده کمپلکس‌های SNARE‏ که 
اج آن leg‏ برهمکنش‌های om‏ مولکلی MY‏ یشمری 
در کنر هم ld S IF‏ تجزی‌شان وابسته بهوجودبرتین‌های» 
دیگر وصرف نزی است. 

دراد بهبررسی 0955 تجزبه شدن کمپلکس‌های SNARE‏ 
می‌پردزيم که نیز به کمک پروتنین‌های دیگری دارتد که در ضمن 
واکش‌های ln Vitro fis‏ بروتینهای سیوزولی خاصی 
تأمنمی‌شون.مشاهده تجمع زیکول‌ا د Ua Sl al‏ 
می‌دهدکهوزیکو‌هاتشکیل مشود اما در بستد ها فضای 
هدف دام گرد هی بدند که وجود دوروتی که | 5و 
(5(۷۸-»نشان ده می‌شوند eal pl sly‏ وزیکولی در 
طی واکش‌های ای In Viro‏ مورد a5‏ عمل ۱۸9۳ ۷ 
ob a ge‏ توسط بل (NEM) eet‏ بدن 
موبود زد مهارکرد یک ماه شبمیی استکه ایک گرود 
SH.‏ ضروری در gpl a) NSF‏ > بهآنفکنر حسامیت به 
sage NEM‏ واکتش می‌دهد. 

gle‏ مخمرهای جهش بافته 506کلاس 0 گونههایی وجود 
درد که فقد 56618 یا 5667 عملکردی هستند که به تیب 
هنای پروتین‌های ۱/50 و SNAP‏ پستناان هستند 
He Sab}‏ یافته‌های این کلاس را در درجه حررتهای غیرمجار 
قررمی‌دهیم.وزیکل‌های انقلی 21 بهگزی در آنها تجمي 
Ws $1 Jo takes‏ را به ep‏ حاتهای owls‏ اجه 
حراهای مجاز متقل نیم وزیکلهای تجمع بافته فاد هدام 
شدن با سیس گلژی می‌شوند 

لمات زتیکی و Sah hein‏ ددکه در طی 
پرسیهای ای که تاکنون در globo‏ 16/00 صورت گرفته 
استء NSF‏ و 51۷ به نون عوامل کمرا‌کنده عمل 
J ld hg‏ سنجش‌هایجدیدنهمحقاننشان داد که 
در حیقت پروتیهای NSF‏ 0.511۸8 بای ادغام غضاها 
ضروری یمد ما تا حدی رای بازسازی SNARE ging,‏ 
زا مور NSF ahs‏ هگزامری با assay;‏ یکسان استکه به 
کمک G-SNAP‏ |پروتئین اتصالی NSF‏ محلرل) به کمپلکس 
SNARE‏ متصل می‌شود. سپس NSF‏ متصل شده سیب 
هیدرولیز ۸:1 می‌شودکه باعث زد شدن ارژی لازم بای تجزید 
کمپلکس SNARE‏ م‌شود (شکل ۴.۱۰ مرحله 40 به این 
iy‏ نقص شاهده شده در فرایند ادفام غشایی در cb‏ 


سنجش‌های اوه صورت گرفته در 111/0 و در چهش GSE‏ 


edly oly BB]‏ ترشعی 

دراين بخش نگاهدقی‌تریبه مراحلنقل ly‏ وزیکویمیان 
PU VER‏ مسیر ترشحی و برخی شوامد نقوبتکنده 
مکانیس‌های کلی ذکر شده در بخش قبلی خولهیم داشت.یادآرری 
می‌نيم که sl‏ در چهت رفت از 28 بهگزی اولینمرحه در 
سیر ترشحی می‌باشد که توسط وزیکول‌های 00۱1 وساطت 
می‌شود ان WSs‏ وی بروتین‌های تاه ستز شدای هستند 
که بای ale si‏ سول با لیزوزو‌ها هدفگیری شددند یز 
ple‏ محویاتوزیکل J‏ قیل 510۸18هاکه بای ey‏ 
وزیکول‌ها به غضای سیس‌گلژی به ER‏ می‌باشد که توسط 
وزیکیل‌های [00۳ه رساطت می‌شود IFN JSG)‏ چنین 
وزیکول‌هایاستقلی برکشتی, سب بازکشت پروتین‌های 
۱و غشای مربوط به bag oR‏ مراد ضروری برای 
Gwe GAC?‏ جوله زن وزیکول از ۳ رهم کرد اقا 
برگنتی با واسطه 060۳1 نیز سیب بازگشت بروتین‌های 
سته‌ندی نشده ساکن در JER‏ سیس -گلژی به 8 برای 
تسحیح dal saan‏ می‌شود.روتین‌هیی WPS‏ 
صحیح به گلژی ارسال شدانده به وسبله بدیده لوغ سیسترنیی آز 
میان قسمت‌های پنت سر هم گلزی به جلو پیشروی می‌کنند 


وزیکول‌های 20111 انتقل از اه کلژی h‏ وساطت 
he‏ 

وزیکول‌های COPH‏ در ابتا هنگامی شنامایی شدند که 
اد سول حاصل از غشاهای ER‏ خشن مخمر geet‏ 
و ne Syl‏ قابل هبدرولیز GTP‏ انکوبه کردند وزیکول‌های 
تشکیل نده از غناهای 218 دای پوششی مجز تا حدی مقابه 
وزیکول‌های lath ye COP‏ محتویات پروتئینی ais lite‏ 
که gl‏ پروتی‌ها ad ids WOOP‏ 


jae 


در سلول‌های مخمری که دارای چهش‌هایی bye shop‏ 
های WCOPII‏ هستند و در کلاس 13 هش gal‏ 
aide JS see‏ پروتنینها در داخل ER‏ خشن تجمع Beye‏ 
(شکل WEF‏ را din de‏ نید بررسی چنین جهش بافه‌هایی تشان 
می‌دهد که چدین پروتین بای تشکیل وزیکو‌های WCOPI‏ 
مود نزن 

همان‌طور od MBS‏ شرع دادم تشکیل وزیکولهای 


1 Amerograle 


نسل ۱۴ - حمل ونقل وزیکول, ترشح و آندوسیتوز 


pracy و‎ 


شکل ۱۴-۱۱(شکل رنگی) JB‏ و OME‏ پروتئین به واسطه 
وزیکول درمیان PR‏ وسیس گلژی Osh‏ :تال رو به جر 
tay es,‏ زیکولهای ۳0۳۱ واطتمیند که به ول 
یزاسون ye tay dae lay SS‏ در ششی COP‏ 
سنا برووی ER lie‏ صورت م‌گرد. (2x40) LVSNARE‏ 
سای پرین‌ای ارگ [لی) در ER SLs‏ به اه بر همکنش با 
نینهای IBY Mey‏ وزکول He SASSY‏ وهای 
وی oe‏ نم به a ag‏ رها can‏ که در i‏ 
وزیکلهای در حال جوا 625 وجد sb‏ یی نقش می‌کند. جزید 
tly ot‏ سیب ای کملکس‌های پوششیآراد ود دسترس BB‏ 
گرتن پروتی‌هان VSNARE‏ مجود بر سح وزکول منود بس از 
6 کول بدون شش به واه دی که توسط Rab‏ وماطت 
می‌نود در غشای سپس . گلزی je pho hte‏ گردید مجموت 
pol >‏ از VSNARE git cae‏ در دسترس و 5۱41 
GLa‏ در نشایگلزی ه ویک اجه ظم شین رامی‌دهد و 
بدین تیب وزیول محتیات خود اه SSB‏ بخ سبس ST SBS‏ 
می‌بازد(شکل phe ite‏ © © ال تکوس (رگشتی) نوس 
bays) 081 faa ay alors‏ می‌نود که سیب 
بازگشت غشای دولایه و یک سری بروتئن‌های خاص از hd‏ 
SNARE,‏ ها و پروین‌هایدستبندی ده موجد در ER‏ ان 


se ان اه‎ iil SNARE روتی‌های‎ 


۷ 


coo 


ه شکل ۴۰۱۲ ۱(شکل رنگی) ساختمان سه بُعدی کپلکس 
چهارگنه حاوی laggy,‏ پوششی Sec23 COPI,‏ ۹:24 و 
lol» ۵21۳‏ شکل, شش 200۱1 کمپلکس‌های 56:23 
I (yr!)‏ 55:24 [سب] توسط Uj) Sal‏ 2 وضیت متصل Ae‏ 
OTP‏ اس در غشای ۳ کرد هم SS LSS pe elle‏ 
ee‏ پا و مقوم در بر حل شدن بای معالات ساخاری از 
bi ye Sl‏ هینرولیز GTP‏ بعنی GppNHp‏ استفاده شد. یک 
SS coy‏ موجد در ER Le‏ یود lay‏ بر همکنش با یک ام 
tin) sale Aaa‏ موجود در مین میتوزلی 1 524 
مب گردهماییوزکول‌های 600۴11 شود مقعیت مشاب در SLE‏ 
وزیکول wkd COPIL‏ غشای footy‏ سوم ات AN ab‏ 
SSar Jia‏ نا در J5b‏ غشای op yo‏ شان اه نشده است. 


از جمه انورتزهوز هم ناشاخته ماد است. 
بیماری ارنی سبستبک فیبروز به علت بروز جهش‌هایی در 
ایک پروتنین به نام CFTR‏ ایجاد می‌شود. آين پروتئین به 

صورت یک پروتینسراسری غشایی در 58 منت میتود و بل 

از که به سمت نشاهای پلاسمییسلولهای 
در انا به عون یک کال hangs Siete Joe sys‏ 
گلزی فرستاده شود. محتقان اخبرً نشان ssbb‏ که بروتین 
hb CFTR‏ یک بیام دسته‌ندی دی‌اسیدی است که به 
زیوهد 5:24 در 0۴ای dy‏ متصل می‌نودکه ین 
مب تال وین CFTR‏ به اج ER‏ ضروری یبد 
یکی ار شای‌ترین pn tae‏ که در ail SWICFTR‏ حذف 


۱۰ Diacidie sorting signal 
2-44 mating factor 


00۱1 هازمانی رنازیمیشودکه 56612 یک Sb‏ تعویض 
yu‏ نشای ER‏ جایگزینی GDP‏ متصل به Sarl‏ 
سیوزولی ربا GTP‏ از Sco‏ ین تویض Sarl Jal‏ به 
غشای YER‏ تحریک می‌کند که توسط اتصال یک کمپلکس از 
بروشین‌های 5۵623 و 9۵614 انجام می‌شود (شکل ۱۱۳۸ 
ملاحظ نی در نبچه کمپلکس چپارکنه حاصل از SaTL.GTP‏ 
Seed  See23‏ که در شکل VEIT‏ نشان soul att ash‏ 
J ofr‏ نکیل این مپلکس برروی غشای 2 کماکس 
lag‏ که شامل بروتین‌های 56013 و 50631 است: به هم 
می‌جسیند clase‏ بوشش oS‏ شود بروتینهلی ذاع و 
31 تخیص ss‏ درد HPAP you‏ به صورت یک 
شبکهقض مان ریش بان بهنظر می‌رسدکه 5213 50631 
با هم یک ad SL‏ | بای COPI sa Sui‏ تشکیل 
می‌دهند سم یک وین SEONG a Sp LA‏ که به 
ER ys gh‏ چسبده اتب 50:17 وکمبلکس‌های 
231و Secl3/24‏ برهمکش کرده و سیب eagle‏ 


aot le‏ پوششی وافزیش سرعت بیرزسون بوفش 
می‌نود. همانند 5013/31 کلاترن نیز رای ably‏ خودژایی 
برای تشکیل ساخترشبهپوششی است که در بخش ۱۳:۴ راجع به آن 
صحبت خوایم کرد 

پروتین‌های ری خامی که در غشای ER‏ وجود درد 
pba‏ اختعاصی بهوزیکول‌های 20۴۱1 می‌روند نا بهگلزی 
تا اند بخش‌های میتی بسیری زين th Wotan‏ 
یک coal ranks ert ply‏ اریشههای کیدی در ان 
تولیدازی ۸۵:1 است که به صورت نک‌حرفی 065 نز 
نمایش دادهمی‌شود) Seto)‏ ۱۴-۲ را ملاحظه کنیا یم دته‌بندی 
به زیرواحد 56024 در !00۳۱ پوششی منصل می‌شود و برای 
صدور اتخابی پروتین‌های غشای کلاترین از ER‏ ضروری هستند 
[شکل (VEIT‏ مطاعات بیوشیمییی و ژنتیکی انجام شده در این 
ape‏ ور آشکا نشان م‌هند که فزودن باه eae‏ 
بروتیهایکگو © JS‏ وزیکو‌های 600۳11 کمک می‌کند 
سایر مطلعات صورت گرفته در این tina)‏ در صدد تعیین این موضوع 
Sin‏ رتینهای اگوی محول چگونه رتخاب شه در 
داخل وزیکولهای01هااریریمی‌شونگرچه فده از 
وزیکولهای 00۴11هاتلیس شد از سلول‌های مخمر به 
محنوای یک پروئن غایی که به cde a SU‏ منصل 
می‌شود ی bye sana Ub»‏ ب سیر وهای کرو 


Bly‏ لی‌تدی cal‏ سللهایمخمری که در رو 
60۳1 دچار جهشی شدهاد که آنها رابه حارت حساس نموده است. 
ار در درجهحرت‌های Joe nb‏ رگن ER olay‏ 
خشن تجمع بدا می‌نند این gel‏ کلاس AEB‏ 
یفته‌های Se‏ دسته‌بندی می‌کنند VER JS)‏ را ملاحظه (aS‏ 
آگرچه درابتد با کشف این جهش بافته‌ها ین یشنهاد مطرح شدکه 


یک SM‏ در مقیت ۵۸ tip‏ (نحت عنوان 
hye (nde Sts 8‏ این جهش مانع از انتال 
CFTR abe‏ بهغشای lads‏ و بهواسطه مهار عمل 
ween‏ و رال آنبه BAUS BO‏ در ال Sip‏ زد 
)از ER‏ می‌شود. اگرچه جهش ۵۳538 ارتباطی با پام 
Os pds gts‏ اما می‌تواند سبب تغیر ساخمان 


وزیکول‌های 000۳1 انتل از ER‏ هگلژی راوساطت می‌کنند ما 
gt Lae‏ نان داد که da oe‏ هنال برگشتیاست که 
هم در مین سیسترای UB‏ و هم از سیس‌گلزیبه ER‏ خن 
صورت می‌گیرد DEN JSS)‏ سعت راست را ملاحظه کید بای 
یل که چهش COP asa‏ فاد هبدن پروین‌های 
مهم غشاییبه ER‏ خشن wit‏ نان در نها eer AER‏ 
saggy‏ از جمله ۸12 که ly‏ تشکیلوزیکول 
COPIL‏ لا تهی می‌گدد در تج تشکیل Spin‏ از ER‏ 
خشن tly Joo‏ می‌گردد؛سنتز ووتئین‌های ترشحی انامه می‌یابد 
ما در ER‏ تجمعمی‌ببند Gul‏ مور از مشخصه Ae aye‏ 
see lee‏ کلاس ae B‏ بررسی pl‏ مشترک حاصل از 
جهش برروی عملکرد وزیکول‌های 00۳1 با 00۳11 که سبب. 
مهار اتقلات رفت و برگنتی در جهش بافته‌های 90 می‌شود. 
تشان‌دهندهویسنگی فاتی و زیربایی این دوفایند sas al‏ 

plan‏ در فصل ۱۳ شرح ده شد ER‏ حوی چندین 
yy‏ محلول ات که د فبند اخوردن و تفر بروتین‌های نزه 
je‏ شده شرکت Jal lawl yt‏ چپرون 90 و زیم 
yy‏ دی‌سوفید fag‏ است که بای lal‏ شدن اعمال ER‏ 
غروری هستند کچ این پروینهای لو جدید در YER‏ 
اختصاصی توسط وزیکول‌های COPI‏ اتخاب نم‌شوند ما به 
cle‏ وفورشان در ER‏ می‌ترانن به‌طور یر فعال a‏ داخل 
وزیکل‌هایی که به سمت Site SB pee‏ می‌شوند بارگیری 
شون tS‏ ین پروئین‌های محلل به سمت daly SER‏ 
وزیکول‌های ۲0۳ صورت می‌کبر. نع از هی فدن مخزن نها 
می‌نود 

آغلب پروتین‌های محلول ساکن در ER‏ رای یک تولی 
Lys-Asp-Glu-Leu‏ )45 به صورت کد تک‌حرفی KDEL‏ 
است)د هی )تیال خود می‌باشند |جدول ASI NET‏ 
Ca (aS‏ متعددی نشان داد که پم دسته‌بندی 


۱ 


od‏ پروتین CFTR ig‏ به نحوی شود که بیم 
دی‌اسیدی فاد به ay Jat‏ 56024 بشد 

بر اساس آزم انشات شرح داد شده مرتط با انقال 
VSVG-GFP‏ در سلل‌های کشت داده 045 evo pling‏ 
نها با یکروسکوپ فلورسانت [شکل ۱۴-۲ را ملاحظه کند 
دیگاهی 99 وجودحد وسفورست سیر تال به‌گلزی 
اد کردم 2 Sy‏ سل وزیکول‌هایکچک فلورسنت pb‏ 
۷۹۷-۴ که به نظر می‌رسد از ER‏ تشکیل pS las‏ از 
YU‏ حرکت کرده و سبس به‌طورمستیم با سس گلژی دام 
میدن در سیر سلول‌ا در ای که ER‏ چدین میکرونتر! 
کمبلک سگلژی فاص yap ob‏ وزیکل مشق از ۳ مدت‌زمان 
peas‏ از LSS‏ باهم دام ی‌کرند و یخش‌هیی اتشکیل 
می‌دهند که حدواسعاهای 818 به گاژی هستند. سیس این 
ساخارهایبرگ‌تردر دا elapse‏ میس گلژیمتقل 
دی از وزیکول‌های موجود در ین سیر در 
سلول‌های عصبی زين طریق از جسم سلولی Sie‏ می‌شوند ینی 
از جایی که als Ji‏ به مت هی اکسون میرن as)‏ 
۸ میکروتیلها در حکم «خطوط yal‏ عمل می‌کنند که 
امکان DE a py Sp‏ و تکیی بزرک ز درفواصل 
spe‏ مقصدشانبنیسیس‌گاژی PS ah‏ 
که بخش‌های حد واسط ER‏ به 538 تشکبل می‌شوند؛ برخی از 
جوانه‌های وزیکولی 00۳11 از of‏ جداشده و عدادی 
دوبرهبه ER‏ برمیگردنند. 


i‏ داد سای 


پروتئین‌ها را 


وزیکول‌های COPL‏ انتفال سرکشتی را در میا نکلژی واز 
گلزی 4 ER‏ وساطت می‌کند. 

وزیکو‌های 001 در ابا LS gle‏ شدندکه بخش‌های 
جداشدهزگژی با yes ag Sou‏ ویک نلک LB pb‏ 
هییرولیز 7۳ )انکوبه ad‏ (شکل ۱۴-۹ را ملاحظه کنید),بررسی 
بی در بیان وزییل‌ها نان داد که بوششی از aS‏ 
سیتوزویبزرک تشکیل شده که گام( نام دنت و حاری هفت 


غلظت بلاتر 

27 اک .هل فکل ۱۴,۱۴ نش گیره 160دز 

پتید ۷08 مب ERS ae‏ اتصال ty‏ حصول سجدد پروتئین‌های لوسنی سوجود در BIER‏ 
۳ کلژی. ER «sting‏ خصوصاً آنهیی که در Aj ls‏ 

3 وجود So poe ly)‏ به BO‏ وزیکولهای 

at» pp ۱‏ گلژی متقل گرد hip)‏ 0 و 

69 بیش این پروتن‌هادای یک تولی C‏ نرمیال 

ون (od) KDEL (Lys-Asp-GluLev)‏ هت که بآ 

ere‏ \ آجژه برگشت معد به ER‏ | م‌دهدگیرده KDEL‏ که 


اد شبکه سس wi‏ ودر ردو COM Isis‏ و 
01 8 کرقه اس به بروتینهایدارنده پم 
دستهندی fate KDEL‏ شده و آنها ابه سمت ER‏ 
Oy © See) Sar‏ ین sty we‏ مان از 
تهی شدن مان JER oy ning‏ جمله ای که 
بل تاخودن ale‏ پررئین‌هی تزه ستز شده ترشعی 
امد میشود. ils‏ انمال رده KDEL‏ نست‌به PH‏ 
بسا ماس oe Op ca‏ دمک ER‏ 


کلبی بر مان ال ian Je‏ دیس با 


می‌شود (شکل ۱۴,۱۳) گبنده 021 در Sou be ub PH‏ 
به LOY‏ خود اتصال می‌بابد که چون ۲11 کلزی سیس کم sca‏ 
رین loa‏ بهاتصل با glassy‏ .610۳1 در سیس‌گلزی 
است اما ان اتصال در 1:1 گسسته می‌شودکه علت آن DH‏ بيشتر 
ER‏ نسیت به گلژی استه 
slog KDEL wif‏ روتینهای pled‏ که ازگژیبه ER‏ 
برگشت می‌کننه sgh‏ یک توالی phys Lys-X-X‏ نهایترین 
نقطه در قطمه )تمینالخود هستندکه در مطح gy Spins‏ شده 
است (جدول ۱۳۲ | (sao‏ این پا دسته‌بندی (pn‏ 
که Saba‏ حال از زیروحدهای 3/و »در 209 و از 
زیرواحدهای هفت پل‌بتیدی در 10))متصل می‌گرد,به 
عنوان یک فاکتور لازم و کافی بای واه کرد پروتتین‌های Ah‏ 
به درون a J Seis‏ 000۴هابه منطو isl‏ برگشتی lel‏ 
ER‏ عمل می‌کند. جهش بافته‌های who‏ به حرارت مخمری که 
فاقد 00۳1۵ یا COPIZ‏ هستند نه تنها قادر به اتصال به پیام 
ly tng KKK‏ همچنین تونایی LOSE‏ پروتین‌های 


esas gL py هم ندرند که‎ FER ape حاری این‎ 


1- KDEL sorting signat 
2 KAXX sorting signal 


W برتیبای‎ a ٩ 


Sa.‏ ند 


۵81 به عون یک Sle‏ ضروری و JE‏ سیب می‌شود که 
بروتین‌های LO‏ آن در BER‏ کیرد به نون Si Sie‏ 
دی‌سواید یوار ستتزشده در سلل‌های 
Mya‏ موجود در CS hae‏ دچرچهشی گرد که میب 


aps آنزيم‎ 


نقدان ین چهار ریشه شرد.پروئین ترشح خواهد ab‏ نابران اگر 
پروتینی که به‌طور Ge‏ ترشح می‌شود طوری a‏ ند که در 
J Shey -C ube‏ پم JB KDEL‏ یرد پوتین در 
SER‏ خوهد گرفت.بیم دسنه‌بندی anys KDEL‏ گینده 
wots KDEL‏ ده وب آنمتصل می‌کردد ان کینده یک 
رون غشای گذر میباشد که در ابا برروی وزکول‌های II‏ 
Soh‏ که ER ole‏ و سیس‌گلژی و هم‌چنین بر روی Sed‏ 
میس‌گلژی در گردش بودند شنامیی شدند علاوه بر ان 
بروتی‌های محلل موجود در KDEL ply SER‏ ار هن 


Lists‏ آنزم‌هیی که تنا در سیس‌زی یا شبکه 
سیس‌لزی وجود ان دشن زین دای زمانهاسن که 
VER ak boeing‏ تک کرد وه دورن شبکهسی‌گاژی 
aly Ji‏ ین بفه‌ه نشان S oor‏ گنه KDEL‏ بطور 
لاس ای ادن Sale Sang‏ وی یم siete‏ 
aSKDEL‏ به ثبکه سیس_گلژی متقل شده‌اند؛ به 2 وارد عمل 


J‏ برگشتی از گلژی به ER‏ اوساطت 


SIS و کمپلکس‎ ER واضح, دسته‌بندی پروتئینهای‎ yous 
اتابی ونیم ده اس که نات یکی‎ ils 
60۳۱ کارگوی وارد شده به وزیکول‌های 60۳۱1 (رفت) و‎ 
به داخل‎ basin BEI می‌کرند ورد‎ SESE) 
محصور شده در غشای, جرخه بازیاقت‎ isl sly 
بروتی‌های‎ CHL و چرخه‎ LZ ضفولییها و بروتلیهای‎ 
رین‎ ig) Cole منی محلول مین دو بخش مج از هم‎ 
بای مسیر‎ phe لول بروین‌هایوزیکوی هستندکه در‎ 
See ترشحی هم صورت‎ 


نتقال رو به جلو(رفتی)مبان گاژی توسط بسلوغ سیسترنایی 
setae‏ 

کمیلکس گلزی از سه اچهار بخش کوچک‌تر تشکیل شده است. 
که oye ele‏ وه رده حاصل کیسه‌های هن با jae‏ 
یافته‌ند. هر بخش ار گلزی بر اساس وجود آنیمهای ویژای 
در آن, از بخش دیکر ستعایز می‌نود بسیاری از نزیمهای 
گلیکوزیداز و گلیکوزیل ترانسفرازی که در Sad‏ پردازش 
gach‏ باتمال ۷ با چسیدهبه روین‌هاینرشحی 


تفش wb‏ یز همان همین پرونینهای Boge aes‏ 
تال مین روی هم را ol,‏ که به صورت پیسته در 
مین نود کلزی حرکت CLs id a‏ بسیرزیدیبه یک رفته 
پوستای داد که در bol‏ زجیرهای by, saan‏ شده 
در یک بخش به lps‏ ری ی آزیم‌های پدازندهبخش 
دی هار گرفتهم‌شون |شکل ۱۴۰۱۴ رال ی دریی و نم 
use dail tide‏ 

ego Lal زادی تصوربراینبودکه تاه گژی‎ le 
دسته‌ای متشکل از بخش‌های مج از هم و ساکن است که درآن‎ 
پرونین‌های ترشحی ر در چهت رویه‎ Sos atl وزیکولهای‎ 
جاو از سیس به بخش وسطی گلژی واز فسمت وسطی به‎ 
ترنس‌گلژی منتقل می‌کردند. استفاده از میکروسکوپ الکترونی‎ 
نشان داد که وزیکول‌های کوچک بسیر زیادی با گلژی همکاری‎ 
پروتین‌هااز یک بخش به بخش دیگر آن‎ Sp سیب‎ SUS go 
به این ترتیب مشخص شد که بسیاری از‎ {NENG می‌شوند اشکل‎ 
این وزیکول‌ه انقال برگشتی را رساطت کرده و سبب بازگردانان‎ 
با 1 از نسمت‌های نتب بخش‌های دیع تر‎ SS le 


مات رد0۵ 


0 t 
or 
mec 
vt f 


JSS A,‏ ۱۴.۱۴ پردازش زنجیرههای اولیگوساکاریدی با اتصال 
N‏ موجود بر رری لیر npn‏ درون lane‏ سیس: 
میانی و ترانس در سلول‌های مهره‌داران. آنزیم‌های کاتلیزکننده هر 
مرحه درجای خودنشان داد نده است.پس از ضافه شدن سه ریشه منز 
در I re‏ مه et gD‏ ددغ tines‏ به 
سمت گلزی یاه حرکت Se‏ د ین a le‏ ریشه IN‏ 
گلرین (6۱:۱۸6) اه ی‌شد مرح 9 و 0 دیشه در 
thy ina acl ig‏ )سپس یک sino SG‏ 
آنقزودهخراهد شد |مرطه 0رد پراش ey‏ اه دنه 
ey‏ موز Lis )8 by)‏ ود یک JEN Ay‏ نانک 
SAD Loy) ig SVS ety J pS pe‏ می‌شود 
Arbab aS shit ail‏ صورت یکی در هر بر به 
ap ly SL‏ وهای قندی ورد دهاز site‏ 
انیس فده یایند این مسی ره Ae‏ فریدهای 
داش گلزی بای یک لیکو پروتین دی ab ln‏ توت در 
ساخار a SUS‏ تال N‏ ینود درتیجه وهای موجد در 
le‏ پدزش در کی اعد کرد 


ww‏ تجریی ۱۴۰۱۵ سیکروگراف 
الکترونی کمپلکس گلژی Se‏ سلول اگزوکرینی. 
پانکراس که هر دونوع وزیکول رفت و برگشتی 
را نشان می‌دهد. یک وزیکول بزرگ ترشحی در So‏ 
ST‏ شدن از بکهتاس‌ژی در ین تصوی دید 
می‌نود اجه ER‏ خشن در نتهای سمت چب این 
ale: Sh Sy Sur‏ مرت pos GS ER‏ 
ot +‏ می‌خورد که cla fae‏ همواری در 
Jo‏ جونه زن از نها هسند ین edly.‏ وزیکولهای» 
کوچکی تشکیلمی‌دهند که ign‏ ترشحی راز 
ER‏ خدن بهسمت کمبلکس ings GIS‏ سایر 
وزیکلهای کوچکی که در میان سبسترایکلزی 
رنه هس در فد تال برگشتی وه در سمت 
رقت شرکت می‌کند. 


aie aah epee Baines a,‏ و 
دریگ سلل مقر زنده a eh pe tg‏ وت ei‏ 2 منملبه iS tana Ae OP‏ 
پیشین 5:27 من به leg) DaRed‏ قرمز)توسطمیکروسکوپ لت‌کننهزمان ays‏ مشاهدهق Saha‏ رف pV‏ تعاویر کب 
فاصله حدود ۱ «قبه از هم گرفتهشده‌ند. یک مجموعه J‏ سیسترنای گلژی را نشانمی‌دهد که در هر لحظ از gle‏ با ۷۲۲4 با uss SeeT‏ ده است. 
ردیف al‏ تصاویر نها یک سیسترنای گژی | نشان م‌دهد که توسط Hiren ity‏ تصاویر بدست ced ot‏ در دی ام Bib‏ ۱۷4-6۴ در 
سیسترای چا ده هچشم ی شود وپس ان Li‏ 3507-1014 در سیسترایجشدهم‌تون مشاهد نود ماد ان مان یک دوه مان مهم 
PSUR‏ آن هر دو رون هم yl‏ قسمت یدهم وین Ale‏ تجسم inn‏ از رب ph‏ مسب ات و نان میهد 
مخت بک یمود تحت Uf ld Sb‏ & به واسطه اهش slay‏ گلزیبسین و به دست آودنپروتیهایگژی ote‏ 


مسیر ترشحی می‌شوند. Jaa‏ تیا زگلزی باه به سیسگلژی برروی بخش‌های SE‏ 

pce nee‏ که کی aly fe abs‏ درد به Spee cee‏ م‌شويم poole‏ کین فاد در Jo‏ امش 
منظوردرک phy Maal yl‏ بر ان یل گلژی به cern‏ نت eases‏ 
اثر خااص ناشی از انفال آنزم‌ها از ترانس‌گلژی میانه در Time-lapse microscop Sie‏ | 


] لا‎ Eee 


Bie‏ م‌سد که در سیستنای مور نظ رکه با وین مخصوص 
سیس‌گاژی نشانر شده استه مقر این بروتینبهلور 
پیشرونده‌ای کاهش the‏ و در عوض پروتین نرانس‌گلژی به 
دست می‌آورد ان رنه مدای GB Jane‏ بای بلوغ سیستریی 
ate‏ می‌کند که در آن محتوای یک سیسترنای مشخص به 
صورتی mi‏ می‌کند که بروی‌های موجود در آن از قسمت‌های 
Fp‏ یه بخش‌های نزدیکترحرکت Ae‏ 

سئولات جدال یز poh fw‏ تاط با چگونگی جربان 
یفتن غشای میان توده لزی jin‏ حل نشده منده است, igs‏ 
ln‏ اگرچهبهنظر می‌سد که اکثر CMT‏ بروتینی توسط 
مکانیسم Eh‏ سیسرایی ازخلا مپکس کلزی Sp Saye‏ 
ما مکی نز وجود درد که SLE‏ می‌دهد دست ی زیکولهای 
ii‏ 00 که از غضاهای گلزی جوانه می‌نند حاری 
ngs‏ کارگ (یشترآنزم‌های 538( yy‏ به سمت رفت 
(یشتر از برگشت) حرکت sip‏ 


مراحل اولیهمسیرهای ترشحی 
* بزیکلهای gig COPM‏ از ER‏ خشن به سپس 
گلزی مق مي‌کند: زیکول‌های 2081 پروی‌ها در 
جهت برگشت انتقل می‌دهند (شکل ۱۴-۱۱ را ملاحظه 
کی 
# پوشنهای COP‏ حاوی سه ترکیب هستند:پروتئین 
Set |‏ ستمل‌نونده به OTP‏ کمپلکی 523504 1 
Seth SS |‏ 
pe dal *‏ 608/1 به looting:‏ کارگوی غشایی 
> پم دی-امیدی Sate pape glob‏ میتزولی 
آنها متصل می‌شوند (شکل ۱۴-۳۱ را ملاحظه کنید؛ 
پروتی‌هایکگوی Jal hey lb be‏ به pS‏ 
glide‏ به وزیکول‌های 00۴/1 هدفدهی gd‏ 


رو 


Jk *‏ پسروتین‌های Le BR Ip‏ ام 
هدنل ان تولی یام به یط Sian‏ وی 
در غشای سیس- گلزی,پروتین‌های 88 به سمت 
ig‏ تراد > سوق می‌دهد[شکل ۱۳-۱۲ 

ملاحظه کنیا 
* پروتیهای غشایی نید به تدکبل وزیکولهای 


1-Cisernal maturation 
2. Algal scales 


_ 


است. ی میاه هیر اتکی Sie‏ و در ile‏ 
ul pl‏ زی ماه در نج در eS Jo‏ شدن هستند به اي رقیب 
این قست به ترجه یک te Bali‏ تب می‌شود رین 
مسیر, بروتین‌های ترشحی کارکو دچار پردازش نانی از 
کروهیرات‌ها م‌وندکه در وایهای خاصی از ها صورت 
oaks‏ بدن اه توسط Je i Bois‏ یک Ue‏ 
سیسترنی دیگرمتقل شون 

شواهد اوه نشن Sing $y J Ste‏ 
کرو از سیس Cad‏ ترلس‌کژی hey‏ یک مکانسم sb‏ 
Sig‏ به ام بلوغ se‏ صورت می‌گیرد که توسط 
بررسی‌های je tl Sey See GD‏ فلس‌های SY Sa‏ 
کشف دید این گلیکوروتیهایدیواه dale‏ در زیر 
میکروسکوپ sh SS po 4 i‏ زگ قبل ژیت در 
سیسگازیبهجشممیشوند. هماد سای ay‏ ترشحی 
ay‏ تزه منز شه از سبس بهسمت تراس‌گلژی حرکت 
ihe‏ ول یود py ATH‏ | وزیکول‌های ای 
موی که سستزا زیچ مد شون بو مشاه 
در طی ترکزن توسط فیروبلاست‌ه تجمداتبزرکی از 
پیش‌سار بروکلاان اغلب در لومن سیس‌گلژی تشکیل می‌شوند 
(شکل ۱۲۱۴ تجسات Gy‏ گت Sal‏ بت ها 
laine‏ ال کوچک دستبدی نود و aban‏ نو 
نتولسته‌ند نمونه‌های مشابه دیگری از جنین تجمعات بزرگی را در 
مان وزیکول‌ایترشحی بدا ند eo pale op‏ 
Jit Se be |‏ رو بهجلوی کلان و یا شید تما 
بروئینها ترشجی از یک قسمتگلژی daly a So fee‏ 
وزیول‌هایکوپک hel‏ ینود 

به منظور بررسی دقیق بلوغ سیسترنیی در مخمره Sa Sil‏ 
GFP‏ با رنگ‌های متفاوت استفاده می‌شود که می‌تواد دو پروتتین 
مختلف گلژی را به‌طور همزمان تشان دهد. شکل ۱۴۰۱۶ نشان 
می‌دهد که soe‏ یک پروتن سکن در SiS ype‏ که با یک 
قلورسنت سبز رنگ نشاندر شده است, به همره یک 


بو 
Wh iB ly ig‏ شهب یک ay ig‏ قرمز 
رنگ در phe‏ مخمری عمل می‌کنندهنظر می‌رسدکه ره Mind‏ 
از زمان, یک قسمت مورد نظر از سیسترنای گلژی sho‏ نشایهاتی 
way‏ با سای بخش‌های کی است بان ماه هر بخش ارای 
بروتین nl BBY ine bane‏ وی pin‏ 
کمتره هر دونوعپروتتین انز داراست. ین تتیبباگذشت Wj‏ 


pom |‏ یستشناسی سلولی و ولولی 5 


کلمه Three-legged» cig‏ گرفته شده است (شکل ۱۴2۱۸۵ 
she‏ وی یک زنجیره سنگن کین rel‏ وکولی ۸۰-۰۰ 
ویک زتجیرهسبک ca‏ رم ولکولی + 
ope nye‏ شده و یک Mey‏ چندوجهی را تشکیل 
می‌دهد که هو نی دارای شکل منحنی th‏ (شکل 
(VED‏ زمنی که کلنرین روی غشاء دنه پیز میتود به 
کمپلکس‌های SAP‏ در مین تورینه کلاترین و غشای YI‏ 
Jatt‏ مشود هرکپلکس چم موکولی ۳۹۰۰۰ 
حاوی یک کپ از هر یواح پروتین‌هایمتفاوت ‏ 
ow eal Jal‏ دمن گروی موجود در تهای هر زنجیره 
سنگین کلارن در یک تر‌سکلون و یک زبوحد کبلکس AP‏ 
سبب شرع یش همزمن تریاسکلیونهی کلانین با 
AP ta Shas‏ تده و بر ری پوقش وزیکلیکامل شده 
می‌ازید 

بروتینهای تور ه ومیل اتصال به بخش سیتوزولی 
پروتینهای غشیی,قدر بهشناسیی و تشخیص پروتین‌های 
کارگوبی که oe‏ اختصاصی در ساختمان یک وزیکول MEST‏ در 
oop Jo‏ ورد میشوند ی رآنخرجم‌شود برد سه 
نع متفاوت از کمپلکس‌های APB) cules abs AP‏ :۸2 
و ۸۱)که هر نام دای چها زیرباحدمفاوتاند که به نظر 


می‌رسد پروتی‌ای مرتبط به هم atthe‏ خر نع انویهای از 
هی gb)‏ با ام GGA‏ شاخته شد‌ان که دای یک 


بر 


پلی‌پتید منفرد با وزن مولکولی ۷۰۰۰۰ است که هر دو جزء 
متصل‌شونده به FMS‏ و SIS‏ در آن مشایه با آنچه که در 
کمپلکس‌های هتروتمریبزرکتر AP‏ شنامایی شده sca‏ 
hy‏ 

وزکول‌هایحاری هر ام GAP) hl SS eb J‏ 
ll Jol (GGA‏ خاصی را وساطت می‌کند MEN Spin)‏ را 
ملاحنله kan fas‏ زیکول‌هایی که در وشش خود یکی ا این 
کمبلکس‌هاا اند برای شروع سازادهی پوشش روی 
غشاندهنه از ARP‏ ستفاده می‌کن. Suh olan‏ قاشع دادیم 
ARF‏ م‌توند سیب LOIS ill,‏ سازمندهی پونش‌های 
WCOPL‏ هم بشود مار OLS‏ غشیی با فکترهایپروتینی 
Gy aS pate‏ پوئش که بس از اتصال ARE‏ به روی آن 
ghee‏ می‌بابند نون مشخص تشدماند 


1. Distal 


JK‏ یی که بروتین‌هایغثابی 4 زیک وهای 
۱ هنایت می‌کند تولی KKXK‏ است که بنه 
زبرواحدهای بوشش 0081 hate‏ می‌شود. 

5884 bye digg همچنین‎ COM slag 
eS آخری به نواحی ارلی مجموته‎ ly 
می‌کنند.‎ 

* پروتین‌های محلول و نغشایی در کمپلکس گژٍی توسط 
لوغ سیسترنایی تکامل he‏ بلوغ سیمترایی فرایند 
اتقالآنتروگراد وابسته به آنزیمهای گلزی است که توسط 
Ji‏ وزیکوهای COPL‏ در جهت Sp Sy‏ مین 


1 


همان‌طور که پوینهای کرو توسط بدیده Eg‏ سیستنیی 
از سطع سیس به سوی سح تران‌گلزی حرکت Se‏ 
زنجیرهای il sty Sag)‏ توسط lap‏ قیم » گلزی 
دچار NEI sige ya‏ برگفتی وزکول‌های 0081 از 
بخش‌های بیشن به سمت بسین» سبب <فظ مقادیر کافی 
آری‌ای یرنه Gace placl anys‏ خملکردیشان 
می‌شوند. Ly‏ پروتلین‌های ASS‏ که phe‏ صحیح انتخاب 
شاوی شبکه ترانس‌کاژی اغلب در بخش‌های M3899‏ 
فرود lye‏ در این له sty‏ با متلو تال ه مقصد 
تهای‌تان, درون یک با چدین نوع ماوت وزیکول Sead‏ 
می‌شوندداين بخش بهبحت در مردواعمفوتوزیکول‌هایی 
کهاز که dies Ape ils‏ مکایسم‌هایی که 
پروتین‌هی ککو رامین ناج م‌کند و برش ها کلدی که 
در pee BM dole‏ ترشجی صورت م‌گرند میدیم نوا 
مخلف ln]‏ که از انس گلزی phate Ope‏ شکل 
۷ خلاصه کرددیم. 


وزیکول‌های پوشیده از کلترین و | پرونین‌های آداپتور 
چندین موحله از انقال را وساطت می‌کنند 

تموهای از وزیکولهاکهبه پهتریننحو پررس و شناسایی شده 
وزیکوی است که از شبکه Sige tle (TON) iS lp‏ و 
دای یک پوشش lap‏ اند یه خرجی مشکل از تین 
tt,‏ کلاترین است و AY‏ داخلی آن متشکل از کمپاکس‌های 
پرتین تور (AP)‏ می‌بان. مواکول‌های تخلیص شده 
کلاترین که شکل yy dee‏ درد تریاسکلیون Jagd grist‏ 


م۱۴ Una‏ تعاس ۱ 


شکل ۱۴-۱۷ اشکل رنگی) نسقل و 
OME‏ پروتین از شبکهترانس گلژی با 
وساطت وزیکول.وزیکول‌های 0081 (4s)‏ 
(O)‏ ال ty‏ زد Bb‏ گلزی وساطت. 
مین روتین‌ایعمل‌کنده در لومن با در 
غشایلبززوم توس وزیکول‌هان پوشیده از 
کلاتین JA SS rips Sd Mri)‏ 
je 10) Se‏ بناشته دس پ 
وزیکلها با ندوزم‌هی Sb‏ ام Sigh‏ 
که سیب حمل محتویت WU‏ یووم می‌نود 
پوشش موجود بر PSs Slip‏ 
وی پروتین‌هایاضفی[کمپلکس‌های (AP‏ 
می‌شد که در نج نان ده نشده ات برخی 
از وزیکول‌های سروط AS rh il Aa‏ 
sles‏ کسارگوی oS‏ باه بای 
یزوزوم( حمل مین لور متقیم با زوم 
a)‏ می‌شون dO)‏ به این نتب از سیر cB‏ 
زوم cel ed at‏ وزیکولا نو از 
Hein Le) AP Shas‏ می‌نوند 
پروتینهای AP Shel‏ چه در وزیکول‌های 
پوشده از i‏ و جه در ین توع وزیول‌ها 
je‏ نات مداد بروتینهای بوششی 
احاطکنده وزیکلهای ترشحی یار (0) و 
تظیبی pS EO)‏ مشخص نشد‌اند. این 
وزیکول‌ها پرتین‌های شرشحی و پروتین‌های 
ee lt‏ از Be By Se‏ 
سول متقل Sp‏ 

می‌شود. )( بسوششرهای کلاترینی تشکیل شده در محیط کشت 

BE Sos مخلوط کرد زتجیرههای سنگین و‎ day به‎ In Vitro 
wells تخلیص نده با کمپلکس‌های ۸۴2 در غیاب غشاها به دمت‎ 

میکروگراف کرایونکترونی "یش از ۱۰۰۰ ذره شبکه ملد aM‏ 
ریش aay tt‏ تسا lire iw‏ رنه تصایر با منطور 
ساخت WLS‏ متوسا اصل از تصاویر ب دست ail‏ مور تجزیه و 
bs‏ را گرفهاست. تصویر بهدت aul‏ نها زنجیرهای سنگین 
کلاترین موجود دریک سار متشکل از ۶ یسیون نان 
م‌ده. مه SNS‏ نشان lin tab‏ و یز سایه روش 
alas‏ ندیه APD hy Shas‏ که به واحی BD‏ قفس APIS‏ 


shay J یز در ین نموه پدزش شده‎ te 


| Trskelion 
2 Cryoelection micrograph 


tia 


0 شکل ۱۴-۱۸ (شکل رنگی) ساختمان پوشش‌های 
Se (0) ge AIS‏ موکول رن که فری‌اسکنین! یه یشود 
از زنجیه تین وس زتجیره سیگ گیل شده اس تین 
hfe‏ یک انحنی 38 سن که منجربه lan AS nea‏ سنگین 


اسی سولی و مولکلی 


وزیکرل رنه دی کی 
a‏ شکل ۱۴-۱٩‏ مدلی از جدا شدن وزیکول‌های پوشيده از 
کلاترین/۸۳ با rec aly‏ از Se AS‏ وله زکول 


دنامن درقسمت بالییگردن آن پیمزهم‌شود. PIS aay‏ 


که بهخوی شاخته lag GTP js aca as‏ دیامن 6 
می‌شودءمنجر هد شدن وزیکول از غشای‌دهندهمیشود. rita‏ 
که پروتین‌های غاییمپجد در فشایدهده به pean‏ همکش !1 


AP sla Sas‏ موجود در شش ها ig‏ کشبدی‌شود. 
نیز دنه دده ینود مورداخیر بای دلیل نی ید که اه 
شدن رگ خونیبه JE‏ نیون پلاکتهای حاری رزیکول‌های 


tha طیعی بهود‎ sons 


ly,‏ جدا شدن وزیکول‌های کلاترین از غشادهنده 


cule 
مرحلهاساسی در تشکیل یک وزیکول انقلیکه ما هنوز هآ‎ 

lS yl‏ قطع شدن جوانهوزیکولی از خشای‌دهند 
می‌شد. در مود وزیکول‌های با پوخش int AP us‏ 
سیتزو Gale‏ بای رها شدن a Seis‏ کامل شده. لام 
oe‏ در سرحل نی LE‏ شدن eth atl‏ درا بش 


۰ YXX@ sorting signal 


وزیکول‌هابی که از شبکه ترانس‌گلژی جوانه می‌زنند در راه 
tok)‏ زوم اد مسیری می‌شوندکه درآ ntl psig‏ 
دای بوشش کلاتین AP] a‏ با 000۸ اتصال می‌ید. ۸و 
۸ ب دمن pipe‏ پروتین‌های SE‏ در غشای Sia‏ 
متصل می‌شوند. مطاعاتاخب ان مي‌دهد که پروتن‌های 


غشایی حاوی تولی PSTYPNXD‏ آن X‏ می‌تون هر اس 


ath Glad‏ و یک اسید eel‏ آبگریز حجیم استهبه دون 
وزیکیلهی کلترین / ۱ ی که دحا چاه زدن از شبکه 
Sam SF‏ اد میرن این arene‏ 1130060 
ایکا وهای موچد در Sip Suny sig in‏ 
hole‏ در پخش پعدی شرح de‏ وزیکول‌های دای 
پوشش‌های کین ۸۳21 که در ی bd‏ دوس از غشای 
پلاسمایی جوانه می‌زند نز می‌تولند ply‏ دستبندی ۷2220 را 
شناسییناید.زیکیل‌هایپوشد از بروتینهای 000۸ و 
کلترن توس نع توت از وهای alsin‏ 
orl ae SIS‏ دسته‌بندیمیتوزوی بط اختصصی به 
پسسرونین‌های yp oh‏ 000۸ دارای تسولی‌هسای 
Asp-Phe-Gly‏ و 4X laa!) ® -Asp-X, Leu-Leu‏ 
gles js D‏ صورت Th‏ تعریف می‌شون)ء تتصل می‌شوند 
Say Se‏ جولهزده از شبکهنرن‌کای دای 
پوششی منشکل از کمپلکس APB‏ هستند.اگرچهکمپاکس ۸۳3 
دای جایگهانصال به کلاترین مشابه با کمیلکس‌های ۸۳۱ و 
APD‏ است. دنه yaa ip‏ تیستکه PHU‏ 
be‏ عمل وزیکلهایحاوی APS‏ ضروری cal‏ زرا شاهده 
شده است که جهش یافتههای APS‏ که فاقد جایگاه اتصال به 
کلاترین هستده عمکرد خود ا هلر کامل حفظ کردهند 
وزیکول‌های رشده از ۸ الب یووم Sp hl‏ 
ماه Saye He‏ مسر gb sig‏ را یار زده و یور 
ستقیماغشای لیزوزو دام ینود دنا خامی از سو‌ها 
APB lad Sy‏ ال بروتین رب بخش‌های مختص ذخیه 
مود که متا یووم clay as‏ م‌ند he‏ مفل 
y AP3‏ تال روتی‌ها بهملنوزم‌هاکه LS go‏ سب 


ملاین در la be‏ پوست هستن و بهوزیکولهای ذخیرهای 
پلاکت در مک ایسیت‌ه! سلولهای بزرگی که aed‏ قطمه شده و 
تلد دوجین Nahe Sh‏ میباشد.موش‌های که در هر دو 
زیرواحد مختلف APB‏ جهش یهد ه تا پیگماتاسون پوست. 
Ul‏ طیمی اس باه a bye sag jose‏ ختهشدنخون 


Fr sly tip ول‎ eV ad 


احاطه شد‌ند ما م‌توئند از غشای جدا شوند (شکل (te‏ 
همین pe‏ سلول‌های SAS nil‏ چهش Sh‏ دیامن که 
GTP Jal‏ نیت وه atl wos bo‏ رزیکولی 


رای کرن sh‏ که با ديامن ats apy‏ احاطهشد‌ند این 
جهش اد ال درب تشکیلوزکولهای با پوشش “oF‏ 
sag‏ 


COPH y COPL sap Si sae‏ وزیکول‌های 
کین ۸ هم مسولًب از SSS‏ بوشش خود اه زود از 
دست می‌دهد. 11:07 یو یک رون tals‏ بو که 
gs‏ پوسته در تعمیسلولهای sally‏ دی می‌شود و از 
Job ip!‏ از یدرز ATP‏ بای تحریک پایمریاسون 
پوشش کلاتینی با اتفاده از تری‌اسکلبنها استفده مین 
تجزهپنش نهنه ol‏ اد شدن تری‌مکی‌ه به مور 
nd‏ مد در کیل fe Sb iy‏ مشود که وین 
مب در سرض قررگرفتن 3۸38 ری رشان در 
led‏ هدف می‌گرد. به نظرمی‌رمد که ps‏ 
lS‏ فضایی صورت رت بر روی ۸ که سیب تلآ از 
Cony‏ متصل به 217 به وضعیت متصل & GDP‏ می‌شوده زمان 
orem‏ پشش BAM‏ را رل و تیم Se‏ نجوه 
فالیت 15670 که معکن است با فالیت کنترلی ARF‏ جفت شده 
باشد, هنوز به درستی SLD‏ نشده است. 


ریشه‌های مانوز ۶ فسفات: پسروتنین‌های مسحلول رابه سمت 
لبزوزوم‌هاهدف گیری می‌کنند. 

slap ST‏ دسته‌بندی که در سیر نقل و OVE‏ وزیکولی 
عمل می‌کنند تولی‌های آمینو اسیدی کوتاهی هستند که در 
پروتئین‌های نعيین هدف شده یافت می‌شوند بر خلاف el‏ یام 
دسته‌بندی که آنیم‌هایلزوزومی محلول از شبکه ترلسگلژی به 
نلوزوم cop‏ هدایت می‌کند, بک ریشه کربوهیرانی سانوز ۶ 
فسفات Sash ye (MOP)‏ در سیسکلزی تشکیل می‌شود BU‏ 
شدن و شروع پرازش یک یا چندین پیش‌سازاولیگوساکاریدی با 
تال ER p SN‏ خسن صورت oes‏ بای آنزیم‌های 
origi)‏ مشاب با پوینهایترشحی و غشایی ست که حاری 
یک هسته متشکل از زنجیره‌های و Mang(GICNAC)‏ می‌باشد 
(شکل ۱۳۰۸ درسیسآنریاویگوساکایدهایباتصال 11 موجود 
برروی BLS‏ آزی‌های یزوس تحت ثر یک واکتش دو 
she‏ را gS a‏ ریشههای MOP‏ روی آن LE‏ م‌کردد 


م0 


لسستا 
شک تجربی ۱۴۳۰ هیدرولیز hays GTP‏ دنامن بای جدا 
شدن وزیکولهای پوشیده با کلاترین از غشای در lan las‏ فاقد 
سلول dp‏ مخلوطی از Sat aU‏ وتو در ae‏ 
ey‏ در ها صورت hae‏ توس تم اب قطر یز رده وبا 
01۳/5 & مش yb‏ ال یدوز GT?‏ نو کردم بس از 
eS ie‏ محلوط تیه ده با Gels gl ah‏ چسییه بط 
WS a‏ سپس در زر مگروسکوب کی مشاهده مدیم ین 
تصربر که aan‏ یک جوئه وه از کین / AP‏ باون بل 
jl‏ شده با دیاین مه Soe pt‏ کرد ست. رین لب 
اس که ae‏ در خاب یدرز blag JS GTP‏ یلها 
قدرت bo‏ شن از lie‏ را ناسون وسیم دیاین که در 


حضور 07775 رخ مهد او تم د ی فد ck itp‏ 


صوت تمی‌کرد. 


گردن پلیمرزهشده و سس GTP‏ هیدرولیزمی‌کند هر 
Se‏ سرزی حباسل از هدوز 70 یک تفیر 
ساختمان فضایی دردنامن deh So Full‏ فشرده شدن گردن 
وزیکل تا sous ob‏ کم جد شود یرد Ke)‏ ۱۴۸۹ 
نکته جلب اینجاست که وزیکول‌های 00و 00۴ بدون نیز 
به 7956 ای چون دبنامین» aah‏ غنای دهنده جداگردند. 


بهعلت وچود چنینتفاوت‌هایااسی sald‏ جد شدن در ین او 


متفوت SS gm nd ga sy‏ تشه است. 
انکاسبونعمره ال با مشت ی بل هرز TP‏ 

apy asl دنامن ر یه‎ Cat ری‎ ete LY 
elas gee کلاترین ۸ در ط وتو بت کرد است‎ 
مشود که‎ atin Sus tle منجر با تجمع ناد دی‎ 
هستند که تومط دنامن پلیمری‎ ith joa gland 


۳ 


AL‏ شکل ۱۴۲۱ (شکل رنگی) تشکیل ریشه‌های مائوز -۶ فسفات (MOP)‏ که آنزیم‌های محلول را به سوی لیزوزوم‌ها هدف‌گیری بی‌نند. 
lett,‏ 149 که tng‏ سوی لیوزو‌ا یت می‌کنده توا دوم میم در فست سیس گلژی تشک م‌گردند مه یک لا 
(GleNAC) cu SIS Jul‏ فسنوترنسفر, یک کروه ضفرله ده 01601۸ رب تم کین تماره ۶ یک با چند ریشه Jie gle‏ می‌کند. به لیل 
ینک نها ای یووم حای ally‏ قرب هسن که توس انیم یی و به نا تصلمی‌وند لین وهای ۱/۸6 
nid lal AL ark‏ اف dye pe‏ 69 بس از رهاشدن a ty‏ نت De Shadi‏ 


را روی زيم لیزوزومی IB‏ می‌دهد. 


ایزوزوم‌هاادغام شده و آنزیم‌های لیزوزومی را به مقمد نهایی‌شان 
می‌رمانند 

دست‌ندیآزیمهایمعلل لیوزومی در شبکه SEF‏ 
(شکل ۴۱۲ Sole‏ 0 - 6) سیب شرکت کردن shes‏ از 
تکیت lil‏ مان بخش‌های 28و سیس‌گژی که توبط 
وزیکول‌های COPI‏ و LCOPIL‏ وساطت می‌شود؛می‌گرد. در 
بدا مانوز ۶ فسفات بهعنوان یک پیام دسته‌بندی با مین cea‏ 
روت Le aif‏ هد برهدکش می‌کد. دما دای 
محصور در غشای به همه لیکندهای متصل بهآنها 4 واسطه 
برهمکش با بیش وزیکولیبه رون وزیکولهای ناس ( این 
مورد cn Sig‏ کلثرین حاوی APL‏ با 0014) کشیده 
age‏ وین ویکول‌های ای Sey ssa gs‏ 
ppg pe bl >‏ است و به امه برهدکنش‌های 
she‏ 5۱۷۸/8۴ و 5۱۷۸101-های اختصاصی متصل می‌شند. 
» ای ال درون سای ناس ازج شدن ایند 
متمل به bl‏ سب بایان dee‏ 


مطالعه بیعاری‌های ذخیره‌ای لیسزوزومی؛ ترکیبات GALS‏ 

مسیر دسته‌بندی لپزوزومی راروشن نعود. 

ونم گروهی از بیمری‌های ژنتیکی که تحت عنوان بیماری‌های 
ذخیرهیلیزوزم!) خوندهمی‌شون,به یل فدان یک با 

چد نیم یزوس ایجادمی‌گردند در نتچهگلکولییدهاو سار 

heap توس‎ gle lbp ost ln dhe ob LSS 


1- Lysosomal storage disease 


کرو aye VORNAS‏ ور موض یک ریه موز Ay‏ 


(شکل wal (NFAT‏ شدن ریشه‌های MOP‏ به زتجیرههای 
اولیگوساکاریدیآنزیمهای محلول لیزوزرمی من زاين می‌شودکه 
این پروتتن‌ها تحت اثر واکنش‌های پردازش بیشتر heb WTS‏ 
ترشح وقرگیری در غشای نشان‌نای JS po‏ ین S52)‏ 
۲ | ملاحطه کید 

همان‌طور که در شکل ۱۴۲۲ نشان داده است, جدا شدن 
آنزیمهای لیزوزمی حاوی IMOP‏ روینهایترشحی و یی 
در BM Se‏ صورت می‌گرد. در leas Steal‏ غشای 
گنر ماوز ۶ فسفات به یشه‌های MOP‏ موجود بر روی 
پروتین‌های مروط بهلیوزم به صررتبسبر محکم و اختصاصی 
متصل می‌گردد. سیس وزیکول‌های کلاترین/[ ۸ حاوی گیرنده 
ell y MOP‏ لیزوزوس منصل بهآن از نیکه BAG‏ 
jal‏ پرشش‌های خود از دست می‌دهند و سنجمه daly‏ 
مکئیسم‌هیی که لا رح Yaad wb‏ لوزوم تخیر اغام 
whe‏ 

گینده‌های sly ge MOP‏ در PH‏ کمی اسبدی ۶۵ 
شبکهتلس‌گلزی به MOP‏ متصل شونده ام در pH‏ کمتر Fj‏ 
اتصال آنزیم‌های لیزوزومی در داخل اندرزمهای تأخیری که PH‏ 
BOB! Go >‏ استه کسسته می‌نود.به ae‏ وجود یک 
فسفاتز در capsid‏ تأخبری که الب گروه فسفلت ریشههای 
MOP‏ موجود بر ری amine sei!‏ را بمی‌دارد ماع از 
اتصال مجدد گیرنده MOP‏ که سمکن است علی‌رغم PH‏ با 
لیزوزو‌ه ul lel‏ می‌شود. وزیکیلهای در حال Ale‏ زدن از 
نوزم یرنه MOP‏ شبکه pl‏ هگا بهصورت 
تصلاقیبه ملع سول wb Sey‏ نب دزی تأخری بغ ! 


۱] eee i 


ee 


پایدار 


هر شکل ۱۴۰۲۲ اننقال آنیمهای محلول لیزوزومی از شبکه ترانس گلژی و سطح سلولبه لیزوزوم‌هآزیمهای لیزوزومی نزه سر شده در 
ER‏ در سیس گلژی درای ریشه‌های مائوز -۶ فسفات (MOP)‏ می‌شوند (شکل ۱۳۰۲۱ را ملاحظه کنبد). برای ساده‌تر شدن, تتها یک زنجیره 
oe Lh!‏ اه نده نان ده شهاستء در جلی که در و یمه یزرم دای نداد ای زاین bad‏ هستند در شبکه 
arly Ab ing SII‏ 6۴ با رها MOP‏ در غشای پر همکنش کرد به ان توب به ال وزیکولهای 
کلارین/۸0 Aig (O ta) ogo Cola‏ احاطکندهوزیگو‌هبهسرعت پس | رها شدن وزیکول day) pce vm‏ 0 و 
Jha Jy‏ فاد رش با دوهی see ib‏ را Pr {O‏ ناشن Ahab MOP bein aia bye‏ 
santa‏ زو تخر حاصل, نو ایک ess‏ دم میگرد (مرحله @1 ور مین که ty ann‏ وهای CALM EP‏ 
928( برشی ani‏ سح سول Abn) Fro‏ )ای Ad oi‏ ده ای Bais‏ ند 


le‏ دی ند ای هسطع سول ره و ترشح شون gent‏ توس آدوستوز واه هدر ای شون 
Pip)‏ 0-6 کین ند و SSS‏ به ly‏ انا یم‌های وی از نک تسیب لیزوز‌هاصورت Se‏ 


nse ton; | 


& 


تجمع پروتنین در ترانسگلژی سمکن است برای هدایت. 
پروتلین‌ه به سمت وزیکول‌های ترشحی تنظیم شده. به مار 
رود 

همل‌طور که در فصل مغدمه گفیم؛تعامی سلول‌های 
وکاروتی تومط فرایدی که معمواًترشح AE aly‏ درد 
پروتین‌های خاصی | بطور مدوم رت می‌کنن. سلولهای 
ترشحی تخصص Bl‏ نیز پرونین‌های دیگررادروزیکو‌ها ذخیره 
کرد و فط gh‏ نپا راترشح می‌کند که Sob‏ محرک ویژه 
تحریک نود ک مثال aad pasty oie‏ سولهای 
7انگراس رخ می‌دهد که در آنانسولین تازه سنتز شده در 
وزیکلهای ترشعی pore eS tha‏ سپس انولین را در 
پاسخ بهافایش گلوکز در خون ترشح می‌کند (شکل ۱۵-۲۲ را 
ملاحطه کت این لها و سایر سلولهای ترشحی به‌طور 
همزمان دو نو وزیکول مختلف بای ال پروئین‌ها از شبکه 
UB ly‏ به سطح سلول به کار می‌گیند: وزیکول‌های PAs‏ 
is‏ شده که لب بطورسدهوزیکلهای ترشحی خوانده 
می‌شوند و ویکولهایآقلی تظیم نشده که ویک های Bf‏ 
پایدر هم خولده می‌شوند. 

به نظر می‌رسد که یک مکایسم مشترک میب هدنذگیری 
برخی هورمونهامئل ACTH‏ |هورمون آدنکرتیکوترویک) 
اسولین و ترسینوژنبه دح زیکول‌های ترشح تظیم شده 
می‌شود. phil bag‏ که از نکنیکهای DNA‏ نوریب به 
متلو اهنت انسولین و تریسینوزن در سلول‌های Php‏ 
هیوفیز که بیش از این ACTH‏ سنتز م‌کردند.استفاده می‌کند. 
مذارکی به دست می‌دهد که حاکی از وجود یک مکانیسم مشترک 
gl col‏ سلول‌هاکهدر lp sale‏ با ترپسینوژن را 
بان نمی‌کنن. هرسه این پروئین‌ها بهداخل وزیکول‌های PBF‏ 
تلم شده کسان اد شده و زمنی که یک هورون به رده 
موجود برروی سلول‌های هیبوفیزی متصل می‌شود و سبب یش 
Co‏ سمیتوزلیم‌ردند با هم به اج ترشج میشوند گرچه در 
این سه I Scion‏ 84 مینوسیدی Sais 4 AS‏ تولی 
دسته‌ندیوجود quan)‏ است که aS‏ مرک Sus‏ 
سیب ورو نا به رون وزیکول‌های ترشعی نیم شدهبی‌شود. 

شواهد gate Sig‏ می‌کنند که وود بهدخل مسیر 


1: Ineusion 2- Fell disease 
3- Scaverge 4 Constitutive secretion 


5+ Regulated secretion 


لیوزومی Oyo a inde Ui‏ انکلوزیونای Sie‏ در 
لیوزوم‌ها تجمعمی‌اند بیماریسلول! eo tg‏ یمری 
anid edd‏ است که در آنچنین نیم زوس وجود 
نداد سلولهای اراد باه AIS JOIN SE‏ 
فسفوتانسقرز است که بای تشکیل رشه‌های MOP‏ روی 
نیمه یوزوی در سیس‌کلزی لام ات |شکل ۱۳۶۱ 
(inde‏ فیس وی ای sid‏ اف ال 
اد ja‏ ری منجر کف یه نز نسفتبه 


عنوان پم AD sig gai‏ فقان ام MOP asain‏ 
در Glee‏ سلول | سبب می‌شود که آنزیم‌های لیزوزومی بیش از 
آن‌کهدسته‌ندی شده و در لیزوزوم‌ها IB‏ گیرند ه خارج ترشع 


می‌وند 

اکر فیرویلاست‌های یمارانسلول | را در یک زمینه 692 
آنزیهایلزووسی حامل ریشههای MOP‏ رشد دهم مشاهده 
می‌شود که سلول‌های یار موی La‏ نمیا آنزی‌های 
لیوزوس ph‏ خل خود بهدست alo‏ ان نها Sal as‏ 
غشای پلاسایی ان سلول‌ها ی گرنه‌های MOP‏ است که 
میناد carl‏ یووم فسفریله نها توس ویو با 
واسطه J if‏ اج به درون سلرل ند این فریند که توسط 
بسیاری از lan‏ سعلح سللی ly‏ بردنپوی‌ه یا رات 
متصل به fea le‏ لول انم می‌شود با جات پیشتری در 
بخش بدی شرح داده خواهد شد. هماکنون می‌دنيم که حتی در 
سلول‌های سالم هم تعدای از گیرند‌های SUSE MOP‏ 
پلاسمیی متقل می‌شود وعادی از آزیهای لیوزومی ترتع 
می‌کردند (تکل ۱۳-۲۲ را لاحظهکند4؛آزیم‌های ترتح شدد 
liye‏ توسط آندوستوز با واسطه گبرده یی شده و به 


لیپزو‌ه clan‏ شود این ان مسبر تمامیآنزی‌های 
لیوزوس که از سیر مسوی دست‌بندی 1468 متحرف شده‌اد اه 
اصطلاح پاکسازی! آمی‌کند 

هیتوسیت‌های فاد دار ری سول گرچه دچانقص در 
Speed‏ منز هستند ما رای ye yale‏ نزم‌های 
یزوس بوده و فان iy plas!‏ هستند. این باه 
نشان‌دهنده این مطلب ستکه هاترسیت‌ه نع از سول‌های 
کبدی که به مقادیرزادوجود در از یک مسیر غیر ly‏ به 
MOP‏ بای دسته‌بدی آنزیم‌های لیزوزمی استفاده مین 
ماهت این مسر که cs‏ 9 وا دیگری از لها نیز صورت 


ops‏ هنز شنامییتشده است. 


pty 


زیولی 


E 


در مورد ننزیم‌های محلول لیزوژومی؛ بروبروتین‌ها را 
پروآنزم!"]می‌اميم که همان Sagal‏ غیر Jad‏ از لحاظط 
Sell‏ هستند و توس گیرنده MOP‏ دسته‌بندی م‌گردند در 
اندوزومتآخیری یا لیزوزو؛ یک بروتزيم تحت تأثبر قطع 
پروتولیتیکی یک ینید FY‏ اما ال از حاا EIS‏ 
وید یدوجو ان وقه در asides le sd‏ © 
زمانی که به زوم ey‏ ماع از حضم ما کروملکولها در 
بخش‌های ابدییتر سیر ترشحی توسط آنهامی‌شود. 
ب#طور سمول, وزیکول‌های MS a> GL‏ پروتین‌های 
زشحی es‏ سلول A ang‏ تدای از زیول‌های غیر 
بالغ که حاوی پروپرزشین هستنه JS‏ می‌کردن. قطع 
پروتلیتبکیپروروتینه bry Jeb)‏ در وزکول پس از 
Jil‏ نها از شبکه تای‌گلزی صورت می‌گید (شکل ۱۴:۳۲ 
پروپروئین‌های مربوط به اکترپروئین‌های نرشحی پایار Si)‏ 
آبومن) نها یک با ودرجایگاه وی My‏ شناسابیدی‌بازی مثل 
۸۱۵۸۲8 با Lysearg‏ در 6" ترمیال شکسته می‌نوند SS)‏ 
۳۳ 


Bids‏ پروویتیکیبرویهایی که ترشحآها به صورت 
تیم شده ات ممولاً موچب قطعشدن‌های اضافیمی‌گردند در 
موردپولسولین؛برش‌های site op Be‏ منفرد 
منجربه تلد زنجیر دای Jay -N‏ و زتجیه ۸ رای 6 
ترمیتال در انسولینبالغ می‌شود که توسط پیوندهای دی‌سولفیدی و 
sy‏ 6 مرکزی به هم منصل می‌شوند که پپتید 6 قطع و سپس 
تجزیهمیگرد (شکل ۱۴.۲۴8 

شناهاییبروتزهای سئول بردازش پروتینهای ترشحی به 
ony ony‏ مخمرهایی که در ژن KEX2‏ جهش یاف 
gl ao‏ لل‌های چهش ail‏ بیش سا تور جفتیلی را 
سنتز میکردنده اما قادر به پردازش are‏ آن به منظور 
تشکیل شکل عطکردی نبودن و این قدرت جفتگیری با 
سلولهای نع sa lee‏ [شکل ۲۱-۱ تیپ وی ژن 
622 اندوپروتازی را کد می‌کد که پیش‌ساز yg SU‏ رادر 
جایگه سبان Arg-Arg‏ و Lys-Arg‏ واقع در - نرمیال 
می‌شکند.ااستفاده از ژن 1617162 به عنوان یک DNA ogy,‏ 
cline‏ موقق به تولد کلونی از یک خالوههز بروتازهای 


1- Proprotein 
3. Probe 


2- proenzyme 


Jo ad 


تنظیم شده به وسیله تجمع انتخابی پروتئین‌ها SS‏ می‌شود. به 
عنون ال وزیکول‌های ابغ در ان مسب el)‏ که فقط از Sot‏ 
ترانس‌گلزی جوا (alo;‏ وی تجمات بای از روتین‌های 
0S 9‏ هدکهد Alyy Ui ig Sy Seay Sey‏ 
چنن تجساتی h‏ می‌تان در وزیکولهایی که در فیند sith‏ 
وجود درد یز شاهه کرد و شاندهندهپوین‌های در BSB‏ 
شده ری وزیکرل‌های تیم شدهاست که قبل از که به ال 
وزیکولهامتقلگرددب gb‏ تایب هم تجمع shige‏ 
ple‏ مطالمات نشان had‏ که اگر در وزیکول‌های ترشحی 
تنظیمی حاصل از لول‌های ترشحی ying‏ رکه اوی سه 
پروشینکرومولین onl SA‏ و سکرتوگرانین || هن 
شرایط بونی (1-۶/۵مو (IM Cal cle‏ انکوبه کنيم. این 


سه پرونلین در شبکه تانس‌گلژی با هم تجمع ابجاد می‌کنند. 

chard ae‏ در pH‏ خنی ER‏ تشکیل نمی‌شوند. نجمع 
انتخابی پرونین‌های ترشحی تنظیم شده به همرهکروموگرانین AN‏ 
ol Sy SB gly‏ لا یود gain pal‏ این 
پرونین‌ها در داخل وزیکول‌های نرشحی تنفلیم شده باشد. 
پروتین‌های ترنحی که Wy Gul‏ متصل نمی‌توند به 
صورت نج یاه در ین و رین به سمت وزیکولهای 


Js)‏ نظیم ند هدفگری می‌شوند 


برخی Montag‏ بس از ترک SHAY‏ تحت ار بردازش 
پروتنلبتیکی قرارمیگيرند. 

در تعدادی از پرولین‌های نرشحی Se)‏ هورمون )45( و 
پروتینهای خاس غشای یروس (مئل کلیکیروتین ۷9۷ 
پرداشت ly‏ پام 21 در فست Steg N‏ از sg esis‏ 
نها فرایند فطع پروتولینیکی میباشد که نیازمند ایجاد تغیر در 
یی به مر توی نومب age lady‏ (شکل ۱۲-۶ ۱ 
ide‏ کنیا بیان دی از بروتین‌های غشیی و بسیری از 
پروتین‌ای ترشحی, در بت ه صورت پیش‌ساهی Ay‏ لد و 
Jad nb‏ که پروپروئین! نم دنه سنتزمی‌شوند که نیزمند 
Selatan sla sity‏ یشترا وید boring‏ غشایی از 
جمله ما تین CHA) ill‏ 9 بروتینهای ترشحی از قیل 
acl‏ گلوک‌گون و فاکتور جفت‌یلی 6 مخمر 
pall gots hay‏ یکی یک ann‏ پوت 
بالغ مور نظر, پس آزهدفگیری بروپروئین از شبکه تانس‌گلژی به 
وزیکولهایمناسب صورت می‌کیرد 


lpm 


یس‌شناسی de‏ و ول 


کل تجربی ۱۴,۲۴ bail SEG BS‏ در 
وزیکولهای ترشحی مان فان می‌فتد که وزیکول از شیک 
ترانس‌گلژی جوانه زده باشد. بخش‌های بشت سر هم در یک ناحیه از 
US‏ در یک ei le‏ اسوین که با نیدی وال 
شام یکنده بووین و نه نسولن AGI SL)‏ 
mals‏ سونو نه پوتسون (0)رنکامیزی شدهاست, 
laste‏ متمل به ذرات طل که در سابل لکترون یره( 
می‌نوند در این میرف اتیب صورت تقاط یر ده میشون 
(شکل la iy AN‏ ترشحی ینور Say‏ 
در Jb‏ جوا زن از لزی انس اه با دی پواسولن ون 
la yb WIS pl ns Sy gl ag‏ بو 
رکه بیشند که ای پرواولن و ساب وهای ترح تمس 
است. وزیکول‌های بان a)‏ وی با دی نسلین و نه 
wah‏ پراسلین نگ شاد و دی یک هسته متاکم سای 
لین کیال اسن. در حن جهن ووغ Pp Sy‏ 
she‏ وین [و dell‏ رت پوتویتیکی راون به 
سولن بسا هدن زکول 53 کی Sb»‏ کول 
رخ یهد تور کوک موجد در کوته نی سمتراست ناهن 
یک وزیولتشحی غی از lng‏ اس که به وی یک پرشش 

App شده ات [خ‎ yy 


و lalate she Seay thom‏ مربوط به 
هورونها در ie ela ula‏ 


چندین مسیر سیب هد فکیری پروتنین‌های IE‏ به سمت. 
ناحبهرأسی باباز رال سلول‌های قطبی می‌شوند. 

غشای slat‏ سلولهای قعلبی یال به و بخش 
!"ورف" تیم میشوند وجودانسالات محکم ین 
این دو قسمت, wh‏ حرکت بروتلینهای غشای پلاسمایی مین Wal‏ 
می‌شود (شکل ۱۱-۹ ر ماحله 008( مکلیسم‌های Gated‏ 
متعددی, پروئین‌های غشایی تاه Si‏ شده ربهفسمتهایرأسی 
یا Sg‏ سلول‌هایای‌تیالمیبد و هر یک از پروتین‌ها 
می‌نوانندتوسط چندین مکانیسم هدفگیری کنند گرچه بخش‌هایٍ 
JS‏ ان مکانیسي‌های دستبندی plats‏ شدهاست اما یا‌های» 


1 Farin 
2 Electron opage gold particles 
2 Apical 4- Baselateral 


tag آتی اد‎ 
ress 


پستاناران شدند که همگی‌شان زنجیره بروتلینی را روی Ie‏ 
۸۲۸۲8 ی 15-۸۲ در سمت :6" ترمینال می‌شکنند. یکی از 
نا که sgh‏ ام رد در abr‏ سلول‌های پسانان یافت 
می‌شود و سیب پردازش پروتین‌هایی bb)‏ آبومین می‌شوند که 
توس مسیر rhe oJ‏ برعکس اندپوزهای ,۳63 
PCD‏ تنهادر سلول‌هایی وجود دارند که ترشح تنظیم شده انشا 
tinge‏ ان یمه ال وزیکولهای ترنحی JP eh‏ داد 


E 


شد‌اند, در بدا با هم در داخل غشاهای شبکه تانس‌گلژی قرار 
WIE Sy pas‏ پروتین‌هایی که باید به غشای رأمی 
LI Sip be diye‏ ای ayy‏ خودشانمیرند که از 
شبکه تراس‌آلزیجونه ده رسپ به سمت ناحهأسی حرکت 
he‏ در ای که پروین‌های هدفگیری شده رای سای 
ول به Jb‏ وزیکولهای دبگری ود میشوند که به سمت 
حیاول plant csp‏ ماوت وزیکولها مت به 
واسطه محتوبات بروتلینی نشکیل دهنده آزهاکه شامل بروتلین‌های 
Rab‏ و ۱۰5۱۷۸8۴ plats wacky pe‏ کرد که ol all‏ 
پروتئی‌ها, زیکول ره سمت بخش‌های متسب غشاییهدیت 
می‌کنند. دراین مکانیسم, تفکیک پروتین‌های مشخص شده برای 
غشاهای رسی با ول om‏ توس روتینهای ارو نام 
می‌شود که در ساختمان dbl‏ خصی از زیکول‌های در Jb‏ جانه 
زدن از SBS‏ وجو درد 

چنین هدفگیری‌های مستفیم به سمت غشای رأسی - 
Jaye‏ سلولهای کشت دادهشده مدین .ارب نینک 
۱0۳630) که یک دومن J‏ وهای قعبی onli‏ کشت 
ده tas‏ مر ررسی و تحقق قررگرفت (شکل 3-۳۳ را 
ملاحتله ند سللهای engl MDCK‏ یروس i‏ 
وبروس‌های تک NYS td‏ ای pe oh‏ مین در tb‏ 
که در سلولهای آلوده هیروس امنیس وزیکولر AVSV)‏ 
وروس‌های تکثر شدهفقط از Se lik‏ جوانه مین ان 
تاوت‌ه نی زاين است که کلیکوبوتین HA‏ ویروس نا 
TA‏ کمپلکس گلزی به سمت غشای رأمی متقل شده و بروتین 
)۷۹۷ فقط به سمت غشای بازلترال rgd go lo Jl‏ (شکل 
aly Qe ۱۵‏ نی که ژن‌های ois‏ تین 11۸ 
توس تکنیک‌های DNA‏ نتکیب به Bb‏ سلولهای رده 
old Se Bu‏ ای ان شده در خشایرأمیتجمع 
Se‏ پم دتبندی در دخل خودکلیکوپرئین ABTA‏ 
boson le PPP‏ ویروسیکه در طیعنوت ویروسی تلد 
می‌شوند. وجودننارد 

در مان پروتینهای سای که تحت SU‏ چنین دسن‌ندی 
رسی ‏ وال bier rhe HS»‏ نع دی یک 
$3 فشایی iS‏ فسفندیلاینوزیتول (GP)‏ انم برد در 


1- Celractonation 
2. Madin-Darby canine kidney (MDCK) 


شکل ۱۴.۲۴ بسردازش پروتولیتیکی پروپروتین‌ها در 
مسیرهای نرشحی پایدا و تنظیم شده. پردازش پررآبوین و 
پولسولن به رب دو سیر سول bay‏ و تظیم ده انشا 
می‌دهد. وهای oS‏ 9 ین فزیندهایپرازشی, بیش 
در ay patel ep sh‏ در تنل اج مي‌نند 
)8( روا رن بر ری بیش‌ساهایپروتی‌های ترشعی بای 
عمل می‌کن.() دو اندوروتز 2و 63 بر روی پیش‌سازهای 
agen Whe‏ ترشحی تنم شده ثر میناد بردازش نا 
این بروتین‌ا. تسا یک کربرکسی پا Sipe‏ می‌گبرد که هلر 
متولی. و ره سید یی بزی ‏ دراتهای >-تمتل en‏ 


مولکولی که بر تتقال پروتئین‌های غشابی به واسطه وزیکول در 
سلول‌های قطبی شده اثر م‌ذرند هنوز ناخ نشده است. در 
grind las‏ و محدود شدن Sp‏ پرونین در Gb Bb‏ 
پلاسمایی نی از تالا محکم؛دسته‌های متا 


one 
موضوگری ترجبحی‎ sive ote e daily در بخش رأمی‎ 
پروتین‌های انقلی ویزه بای تعددزیادی از اعمال فیزلوزیکی‎ 
جذب موادغنیی از لومن رودهواسیدی شدن لومن معدب‎ Jed مهم از‎ 
است (شکل‌های ۱:۳۹ و ۱۱-۳ ینب‎ fl 
مکروسکوپی و تیه کردن سلول!) شان داد‎ le 
بلج‎ ah وهی که بای مین به شاهای‎ 


ceed | 


۱ 


)8 هل nyo‏ (شکل رنگی) هدف‌گیری 
las bye lags,‏ پلاسمییرأسی و 
رال در سلول‌هایقطی. در سلول‌های کشت 
داده شده shu SMDCK‏ همزمان با ویروس‌های. 
۷و آنفلوش زا og‏ شده لست. گلکوپرون 
ie Sil lee pea st) 0‏ 
می‌شود در Jo‏ که کیکویروتین Grell HA‏ 
تا در ای سی وجو درد رخ از روتئن‌های 
سلولی(دیه‌های oll Lega (i‏ که رای 
یک لذر OPI‏ هد 4 یه la Jay‏ 
خامی که از Sab‏ م‌گلزی the‏ میزده بوضی 
gl‏ لور cot tne‏ غشایراس وال به 
همه هم به سح وال ie JES‏ و سیس 
پرونینهای رای [زرد ویفی‌شکل) لور ABB‏ 
توسط لدوستوز و ترنسیتوز بهغشای th‏ برده 
ae‏ 

شده است. غشای بازولرال هپاتوسیت‌ها به سمت خون (همانند 
سرل‌های پی‌لیوم در رود) 3 J‏ درد و غشاهای la JUS. gal‏ 
کوچک بین سلولی رهز پا صفراترشح می‌کردد,آمترمی‌کنند. در 
borin acm‏ رأسی و بازورلتزهسنتزشده با 
توسط وزیکولها از شبکه ترئس‌گلژی به نحیهباوترل متقل شده 
و سپس توسط اگزوسیتوزبه داخل پلاسما می‌وند(مل ادفام SUES‏ 
وزیکول با غشای (laude‏ اگرچه هم بروتئن‌های رأسی و هم 
رل به ال وزیکولهای یکسا وتو میشوند اما سپس 
مسیرثان از هم جدا می‌شود. پروتی‌های دستهبندی شده 
وال PU‏ وزیکلهای alan as‏ میشوند که ها ربه 
غشای بازولترال م‌برند و برعکس پروتئین‌های اندوسیتوز شده 
مروطبهبخش Sih le) Sig BOY yl‏ متقل می‌شوند 
که توسط I es wh‏ عرش سول pe‏ کوده وب 
lil el cl‏ یگردد subd‏ هم چنن در تغل مود wi‏ 
سالی pb gles Se‏ به سمت دب نیز با Pg‏ 
در سلو‌هیی از p MDCK Jad‏ نها هف گیری پرتین‌های 
sib Brite‏ رت کیرد Sesleri‏ 
مکایسم دستهبندی "۳۵-5268" را راهم Sl lye 2S‏ یک 
ین رای اتاهبه Sagi sit‏ مق شود در Ane‏ دز 


pet ie ely بای‎ ore he سپس‎ SS IS 


1. Lipid rats 


2 Transcytoss 


Wal ویروس‎ Wag SE 


سلول‌های tp MDCK‏ لول‌ایاپی‌لیالی روتین‌های 
با لنگر GP‏ به سمت غشای رأسی هدف‌گیری می‌شوند 
پروتن‌هایی GPL SI ES‏ در غشای Shige IB‏ به صورت 
کلاسترهایی در ساختمان زفتهای لیپیدی | که غنی از 
افنکلیدهسته رد می‌وند (فصل ۱۰ ا ماه کید ان 
by‏ يشنهادم‌ند که زنهای ad‏ همه پروتن‌هیی 
که ‌طور ترجیحی shal‏ سیری از jie lela be‏ دا 
می‌کند در سمت رأس غشای ache singe J‏ نکر GPL‏ 
یک py‏ دسته‌بندیرأسی در همه سلول‌های gla‏ نمیشد به 
la le Ja ye‏ نوی بروتین‌های دای نکر 5۳ در 
غشای Jag‏ فر می‌گرند به غیر از نگرهای GPT‏ تولی 
متحصر بهفرددیگری وجودندردکه بهعوان یک عاعل ضروری و 
کافی برای هدف‌گبری پروتلی‌ها به سمت Sage al ot‏ 
ll‏ کند. Sey‏ هر پروتین ALE‏ می‌واند ای 
apy‏ دستهبندیچنگه‌ای اد که هرکدم از ها cing‏ 
یک a‏ متسب در غشای aye Cain la,‏ به منور 
مشخص نمولن این clits‏ پیچیده و پروتین‌های بوشش 
وزیکولیشنامایی‌کنده lel‏ تددی از وهای مخلف که به 
la le‏ قطبی یال 
هدایت می‌شوند را تحت تعقیب و بررسی قرر ادند 

مکالیسم دیگری برای هدف‌گیری پروتئن‌های راسی و 
وال در هتوست‌ها رخ Sande‏ درشکل ۱۳.1۵ نان ده 


سمت نواحی خاص غشای پلاسایی 


tes 


] 1 Eee 


شبکه ترانس گلژی به وزیکول‌های مختلفی تقسی‌بندی 
می‌شوند (شکل ۱۳-۲۵ را ملاحظه GP] SS iS‏ تنها Ay‏ 
شناخته شده بژی فراکیری در سطح باولترال - رأسی است. 
در هسپاتوسیت‌ها و سایر سلول‌های قعلی: نمام 
پروتئین‌های غشای پلاسمایی در مرح اول به سمت غشای 


رل هایت می‌شوند سبس Sli‏ مبوط 4 
سطح ری موز شده وا عرض سول 96 کرد و به 
غنای رأمی eng‏ اس میت 


ندوسینوزباواسطه on‏ 
بخش‌های ی به شوج مسیرهایاسلی خیم که توسط 
yl‏ روینهای ترشحی و غشایی ستزشده‌روی ER‏ خشن به 
سح ساول یار مصدهای تمینشدهمتقلمی‌شدند. Uae‏ 
همچین مینوند مد زا محبط اطاف رنه و هدرن خود 
ورن نها یه سوی مقاصد ویژه هدیت eS ls 2S‏ واع 
سلول‌ها [ny Sa‏ مود یک باکتر کال با سای ات 
رگ غثایی را توسط فگوسیتوز!] یک els‏ نتخابی با 
daly‏ تین p Saige‏ طی آن پونش غشای eee‏ 
کسترش یافته و bye‏ مب و وزیکولهایبرگی SSA‏ 
می‌دهد که ogi‏ نام دارند (شکل {ae Sin del ٩-۲‏ 
sa perl Sey‏ وروی she‏ یوس دوسیتوز کار 
owls Susy‏ است که در طی SoS arbigl‏ از غشای 
پلاسمایی بای تشکیل وزیکیل وشیده از غنای با فطر حدود 
۰۰۵-۲ به داخل فرو می‌رود. در نوع دیگری از ندوسیتوز به 
تم پینومیتز ‏ قطرتکوچک ماع خارج سلولیبدون وجود مود 
غیرمحلول » celal ab bur gl‏ به درون سول کشیده 
می‌شود. در این بخش تمرکز برروی اندرسیتوزبهوامطه کیرنده است. 
که در آن یک گیرده وه موجود بر روی سعح لول Se‏ لد 
درشت مولکول خرجسلولی که توسط gL aS‏ میشود به 
طور کم متصل می‌گرد. سپس تاحیهای از شای Sead‏ 
حاویکمپلکس ge Jb Cae ty al YS‏ زد و 
سپس قعل م‌شود وبه یک وزیکول ای تبدیلمی‌شود 
برخی از ماکروملکول‌هابی که در لول‌های booger‏ 
ومیل deal jpeg‏ گر به درون سلول ره می‌اند 
شامل ذرات حاوی کلسترول که لیوپروتئین با چگلی کم (LDL)‏ 


۳ 
3- Pinasyosis 


2- Phagosome 


۱1 


مراحل نهايي مسیر ترشحی 
# شبکه ترانس کلزی (TON)‏ نقطه شاخه عمده در 


مسیرهای ترشحی است که در آن پروتلی‌های ترشحی 
محلول بروتن‌هی لیوومی و پروشیهای غشایی Sy‏ 
lel}‏ که ی غشای Sa‏ با سحلحی Af Bp‏ 
داد در وزیکولهی Ji‏ مختلف تقیم‌ندی می‌شوند. 
* بسیاری از وزیکولپایی که از شبکه ترنس Spe GIS‏ 
می‌زنند منند وزیکولهایآندویوزی از پیش متشکل از 
کمبلکس‌های AP‏ (پروتین اپورا و کلاترین پوشیده 
می‌شوند(شکل ۱۷-۱۸ | ملاح کید 

# عمکردوزیکولهی پونیده از کین به دمن نز رد 
که یک بوششی را در گردن جوا وزیکولی تشکیل 
GTP‏ را هیدرولیز می‌کند (شکل ۱۴-۱٩‏ را ملاحظه af‏ 
sel‏ محلرل در نظر گرفته شده رای لیزوز‌ها در 
سس ی دچر pid‏ و چدین hay‏ ملوز ۶ - فسقات 
sy » (OPI‏ زنجیرههای لیوا کاریدیکسب Sa‏ 
* گیرندههای MOP‏ در AIS ISS GLEE‏ 
بوتینهای حاویریشههای MOP‏ متصل شده وال نها 
اه لیزوز‌هط pa‏ می‌دهند که در آنجا کیره و 
بروشن‌های لیگاندی Ml‏ هم جدا می‌شون. سپس 
کبرنده‌ها iH a‏ ی ای lh‏ رکش می‌کند و 
آزیمهای لیوزومی برد لیزوزمهام‌شوند (شکل VENT‏ 
| ملاحقله (nS‏ 

8 پررتئین‌های ترشحی ننظیمی در وزیکول‌های ترشحی 
تلیظ و ذخیره میشود و منتطر یک یم عصی با هومونی 
بای اگزوسیتوز sighs‏ تجمع پروتین در شبکه ترانس 
گلژی ممکن است نقش مهمی در هذابت پروتتینهای 
ترشحی به مسیر تنظی‌شده Gab‏ باند. 

* بسیاری از پروتین‌هایمنتقل شده از ین سیر ترشحی 
تحمل a‏ پوتواتیکی پس از کی می‌توند که باعت 
aly‏ پروتنهای Job‏ وبا می‌شود. در حالت کلی bbe‏ 
thie‏ در وزیکول‌های حامل یروتی‌ها از 


شبکه تراس گلزیبه سح سلول, در نوزم تأخیری یا در 
لیزوزوم Sil‏ بیفند 
سلولهای ning old Jai‏ غشایی که بری 


| سلولی و مولکلی | 


JED 6 ded‏ حاملانماکروملکلی محلول در آببه نام 
لیوپروتین‌هامی‌شود و سلولها lye‏ نها ره صورت یک 
مجموعه از گردش خون برداشت کنند یک ذره لیویروتئینی دای 
tg‏ متشکل ار رتیه ager)‏ و یک تکلایه 
فسفولییدی حاوی کلسترول thse‏ 

پوشش به صورت دوگانهدوست( است زیر سطح خارجی آن 
capil‏ بوده و سب می‌گرددکه این رت در آبمحلل گرد و 
gas‏ داخلیآنآیکربز است. در مجاورت has‏ اریز داخلی, 
هست‌ای از is sland‏ که حون استرهای Spt‏ 
تسری‌گلیسیریدها یا هر دو است, وجود دار. لبیوپروتئین‌های 
lating‏ بهچندکلاس مختلف تفسیم‌بندی می‌شوندگه هر کلاس 


ترسط I>‏ شاوری متفازش از سیر کلاس‌ها مجزامی‌شود 
کلاسی که ما هکنونب آن میبدزيم وبروین با چالی کم 
(LDL)‏ است.یک ذره مسولی SLL‏ در شکل ۱۴.۳۷ نشان داده 
شده است؛ lS‏ به قطر ۲۵۲۰۲0۰ asa ayy ago‏ آن 
متشکل از یک saad VS‏ ویک مولکول مفد از یک 
gy‏ بزرگ با 0۲019-160 م‌باشد؛ مک ان ذرهاکسترول 
به شکل ype lal‏ پر ده ue pal‏ کلی بای 
oe alan‏ رود Bld LDL chs‏ سلول, به ار گرفنه شده 
است. در روش اول از سانآناهایی که توسط اتصل کوالان 1251 
ply,‏ به Sb sleeper‏ ریشه تیروزین در 012-100 
موجو بر سطعذرات 10 ibs‏ شدهبدند استفده شد پس از 
اتکوپسیون سلول‌های کشت bead oo‏ چندین هزا BLU LDL‏ 
این انکان فرهم شد که شخص کنیم چه LDL alas‏ سطح 
pigs Jaca abe‏ ندب PD‏ سول مود و چه تاد 
از محتویات 2۲08100 از LDL.‏ به وسیله هیدرولیزآنزیمی به 
اسیدهایآمبنه سناش تجزیهمی‌گردد تجزیه 9۴6۰10100 ر 
روزین PSL‏ در داخل محیط کشت. 


می‌توانبهوسیله زد شدن 


منجش نمود شکل alg deja nang WENA‏ استکه 
در طی پرازش سلول LDL‏ واه یره غمیدهندکه تون 
آزمایشات pubbe-chase‏ به هماهغلظت ya‏ از LDL‏ نشاندار 
PLL oss‏ مشخص می‌شود این آزمایشات به وضوح نم این 
clase‏ ی‌«هد:تصل ,هسطع سول > ورودبهافل 
سلولی - جزیه Boop pli‏ ذات ای Seal‏ توا 
برچسب مقاوم به حور inj unl‏ چسیده ست و توس 


1- Amphipatic 


متصل به آهن ترانسفرین»بسیاری J‏ 
هومونهایپروتینی[مل (cpl‏ و گیکوروتین‌های ویژه 
است. 18 اننوستز daly‏ گید رای ین ADA‏ 
Lg‏ وا رات پونیه ار لین ۸۳2و وزیکول‌هایی که 
در یک فرایند منابه دسنه‌بندی آمزیم‌های لیزوزوم توسط ماوز ۶ 
فسنات (MOP)‏ در شبکه ترنس‌کازی دخابت می‌کنند صورت 
می‌گید(شکل ۱۴:۳۲ را ملاح کید همان وک لا کر شدء 
Sy‏ از گینده‌های MOP‏ که در سطح سلول وجود درد در 
aly‏ گرد آیم‌های زوم که ast‏ 
به یرون ترشح lsd‏ شرکت می‌کنند. po‏ کل گبرن‌های 
پروتینی غنای گذر که عملشان برداشت لیگندهای خار سلولی 
cas‏ طی پدیده آندویتو, از سلح ساول به JSD‏ کشیده 
می‌شوند و بس از آکه اد سلول شدند در طی چرخه بای 
به gle‏ سول رمیگدند که اي aa‏ شبهت obj‏ به بای 
گینههای MOP‏ بهغشای پلاسمیی و ترالس‌گلزی داد cep‏ 
yy‏ بهسلل توس مار گیرد‌هایمورد نظر مرجود درروی 
سطح تلول, مجدودمیگرد. 

حفراتکلانرین/۸۴2 حدو ۲ درصد dla‏ سلولهایی از 
ded‏ هپاتوسیت‌ه و فییروپلاست‌ها را تشکیل می‌دهند.اکثر 
pass‏ که توس ین نات و وزیکول‌ه به ال سلول فو 
sled,‏ به عنوان حد واسماهای اندوسیتوز تمناد کثیری از 
لیندهیی(و نه همه ها که laa Sa‏ سح سول متصل 
AVENE she Jor alge‏ برخی از bag‏ حتی در 
غیاب لیگاند می‌تونند روی حفرات پوشیده از کلاترین, etal‏ 
تشکیل دهند. سای رها که به‌طورآادنه در سطع غشای 
پلاسمییاتشار میاه به هنگم lal‏ به گنه تحت یک 
تقیرساختمنفضایی را 35 و در آن هنامکپلکس iS‏ 
لیگاند بهداخل یک حفرهپوشده از کلاترین متشر شده و در 
thy bul‏ دبا چدین نوع از اندهای متصل به رده از das‏ 
LDL‏ و تفن می‌تواد در کول با حرهیکانقار گرد 


نام رده پر 


فرایند دود 


وله لها رابه شک کمپکس‌های بزرک وسعروف 
وپروین از خون دریافت می‌کند 

دهای جذب شده از رژیم غذایی در روده یا دخیره شده در 
oat‏ میرن مین سلولها دردن وی ود ری تسیل 
J‏ تدای lated‏ مین Ket ape‏ سیر کرد 
is‏ افته اس که میب ae rd‏ ان مولکول 


اس دون 1 


شکل تجربی ۱۴.۳۶ مراحل بدییاندوسیتو py OMS‏ وین با ems‏ کم ly ODL)‏ واسطه یرنه توسط میکروسکوپ APN‏ 
آشکار شده است. فییرولاست‌هایانسانی موجود در محیطا کشت در یک محبط حاوی ذرا god SLDL‏ کولان بهپروتنن gal‏ و مراکم 4 
کون رین اوه شدند هرذ آهنموجو در قرتين در زر isl Su Se‏ به صورت یک قطه کوچک دیده pln pal pay‏ ای 
aS aPC‏ این hi ge LDL ta‏ گیرندهمتصل شود. اما وید ورد به داخل سلول انجام نی‌شود.پس از شسنن 101 اهای متصل نشده 
به سول pla ie‏ دای ۳۶6 گرم دند سپس در وال دورای san Saal gS‏ (۵) یک حنره وش دا رکه ان هه Pa‏ 
>27 بر رویسعلع cy a pa ss cal eg (ip BU‏ تکبلشدهاست S(O)‏ حفره وی الا که از phe‏ 
بای SSSI‏ وزکول i‏ بسته ده استه(6) یک وزیکول وفشبر وی ذا LDL‏ متل 4 gh‏ )فا Lats LDL‏ 4 6 
مومو در یک نوزم وله ب لح ساف که je SBF‏ رود sein‏ به سول He SES tort‏ 

ld 2‏ بری‌های صورت LAS‏ میکروسکوپ اکن و سیر 


o= 
ال زاین‎ teas pea sLowesolaton روش‌های یوفبزیکی‎ [Th لد‎ 
به فرداست که تنها حاوی یک مولکول از یک نوع.‎ parte یش لحافا‎ 
بهنظرمی‌رسد کرد کرد سح خارجی ذرهبه.‎ SCAB gl) anny geeks 
لیوپپوتینها حاوی چندین‎ gle صورت یک حانهپیوتینی پچیده است.‎ 

th ib آولیرپروتین که اظب نواع مخلفی‎ Se 


تمه 


میکروسکوپ لکنرنیبرسی می‌گرددچنینمطلمنیمی‌وندبه 
شرح جزتبات این pl‏ پردازند که چکونهذرات LDL‏ بدا به سطح 
وله در محلذرات اشوسیتوزی بو 
سپس در حین فرو رقتن و Sp‏ زدن از غشای به منظور ED‏ 
وزیکولبوشش ده سورت متصل به حفرلتپوشش دای اند 
pong‏ نزمه متقل گرد (شکل {4S al Hal, ENF‏ 


۵ شکل ۱۴.۲۷ مدلی از لپوپروتئین با چگالی کم oF LDL)‏ 
کلاس و سار کاس‌های ge‏ ای ساختارکلیمشبه هس 
یک پوسه دوه دوست تشکیل Jad‏ تکلایه فسقولییدی [نه 
Iglu‏ و yg‏ است باه یک هت HS yf‏ 
pa ey abate be she!‏ فاد کی سار 
لییهای Je)‏ برخی elt JE ey‏ ان jhe‏ 


| زیست‌شناسی سلولی و ملکلی‎ Ea 


پروئین‌های LDL asi‏ ورودذرات LDL‏ ,| توسط آندوسیتوز با 
واسطه رنه هی م‌کنند. پس از ورد LDL‏ به لول ورسبدن 
لیوزو‌ه وهای لیزرزوس: یبای موجود در 
سح pls LDL‏ استزهای لبزوزی سترهای eal‏ 
موجود در مرک الما را هیدرولی می‌کنند.پس از آن کلسترول غیر 
oll ain al‏ لسزوزم | رک کسرده و در ستتز غشاها یا 
مشتفاتمختلفکلسترول در سول هک گرفتهمی‌شود 
em‏ کشف گنه اوقم چگونگی عملکردن پا dalla‏ 
sper‏ نراد دای بیماری ig Shalala‏ 
(FH)‏ حاصل شد FH‏ یک cu jay‏ واسطه افزبش 
غلظت کلسرول pLDL‏ پلاسم مشخص می‌ردد کنو ede‏ 
که عت آن gy Joa‏ جهش‌هایی در ژن 10118 است. در 
ای که یککبیمالم ویک کبی یوب از نما را ند 
(هتوزیگوت LDL als (una‏ خون در حد دور خلت 
عادی افزیش یاه ce‏ در نی که هر وکین LDLR‏ 
موب است (هموزیگوت)کلسترل LDL‏ حدود je‏ تافش phe‏ 
بیشتر sil‏ سالم است. در هتروزیگوت‌های Ves FH‏ 
a> Bye lage‏ ۱ سل زودترازقد تما نی 
ih‏ وهموزیگرت‌های FH‏ مسول بل از رسین به خر ده 
دوم JESS‏ برثر De‏ قبی Mtge‏ 
دستهای از چهش‌های bye‏ به ژن کدکنده گیرنده LDL‏ 
سیب بیماری هیبرکلستروامیای IBS‏ می‌شوند. برخی جهش‌ها 
مانع ستتر پروتین LDLR‏ می‌نوند و ple‏ جهش‌ها Ble‏ 
ناخوردگی درست بروتئین گیرنده در 2 شده که منجر به تحزیه 


ده 


زودرس آن می‌شود(صل 4۳ و برخی دیکر از جهش‌ها ally‏ 
gp LDL sig‏ اتسال معکم به LDL‏ رکاهش می‌دهند یک 
کرو وژا گرنده‌های چهش ih‏ ارم که در ces‏ رل یان 
می‌شوند می‌ونند LDL ule ghee‏ متصل شوند اماقاد به 
وساطت ورود ‏ متصل به درون سلول نمیشن دی که 
چین نقصی درد گنای غضای پلاسماییمربوط به سایر 
گنها Joy gt‏ ماه سول ود ain‏ اما گرد Ae‏ 
asl,‏ ما به حفات پوتشداربرنمیکرددبررسی چنین 
see gina‏ اف و سایرگیرندههای جهش یاه ,۱1 ک در 
By‏ سر شده و در فیروبلاست‌ها بان می‌ردنه نان 
می‌دهد که یک موتیف چهار ریشه‌ای در بخش سیتوزولیگیرنده 


1-B-propler domain 


موم بصن 


Tine 37°C in 


ه شکل تجربی ۱۴,۲۸ آزمایش pulse-chase‏ نسبت‌های 
پیش‌سار همحصول در زمان‌ای مختلف پس از بداشت LD‏ 
سلول‌هایفیروبلاست پوست نان سیم مجود در hoe‏ کشت در یک 
oe‏ وی LDL‏ هت ۲ساعت د ۳ اوه شدند(ه) 
و سپس سلول‌هایی که به ?S-LDL‏ امتصل نشده بودند را فستند تا 
راد زان در غاب a LDL‏ مشخص aS‏ وب آن ladle‏ 
در °C‏ اوه .LDL pals (chase) sof‏ متصل به سطع 
سلول, ورد ده به سول و تجزیهشده gS (ond yaa)‏ شد 
فراید تال ونه وود لول با jy ap‏ ۵00-100 از ]در ch‏ 
قزر AS‏ در دمای PC‏ صورت می‌برد La‏ شاندهنه سرعن 
الای gat at‏ ,12.۱۵1 از سح سلول در ی ورو آن به لول 
پس اگم شدن سول است که به خی اه تقل ll‏ مهدب از 
یک مکت ۲-۰۵ دیهایتجزیه یززمی aly LDL clare‏ 


شهب سول وت مبد 


گبرنده‌های St pte‏ باچگالیکم و سیر باندها حاوی 
یمهای دستبندی هتن که سبب هدایت آنهابه سیر 


کلیدفهمتحوانصال ذزت 1( به سح سول و ورودشانبه 
داخل وزیکیل‌های اندوسیتوزی با کشف گیرنده (LDLR) LDL‏ 
روشن گردید. گیرنده LDL‏ گلیکوپروئینی ۸۳٩ lb‏ رشه است 
که یک بخش plas‏ دارد اي پروتین‌ها رای یک C aad‏ 
ترمیال سیوزلی کته و یک قطمه ath Jina N‏ خارج ملولی 
است که yb‏ یک مین مخشکل .)و یک ذمین تصل به 
لاد است.هفت تکررغنی از ete‏ من انصال ه لگنا 
تشکیل می‌دهند که با مولکول ۵008-100 در یک 05 LDL‏ 
برهمکنش می‌کند. شکل MIN‏ نشان می‌دهد که چگونه 


اندرزم تابری 


pad 


هر شکل ۱۴۳۹ مسیر اندوسیتوزی بای ورودلپوپروتئین با چگالي کم LDL less SQ) dap ple LDL)‏ در سطح سلولی با 
ey‏ و که aah ad 8 gaa‏ | در نات LDL‏ اه کرد منم Say phy‏ مان پم دی ۱۳۷۷ دنله موی 
کیره انا و APD Sa‏ سیب می‌ود که کملکس لاد .ده ری تشکیل aus‏ لدوستوری, ده کرد aby‏ حفرت یا 
جونه‌های) پوشیده از کلاترین حاوی کمیلکس‌های گیرنده LDL.‏ توسط فرابندی با مکائیسم مشابه مکائیسم وساطت شده توسط دینامین که در تشکیل 
Si‏ کین ۸1 بر وی لح نک A‏ یود عایجدا IN SS)‏ اند iW doy‏ 
نش sili ey‏ اند شش yg‏ وب ادزم تخر ام ی‌شود. یی ان بخش سیب pi‏ مالقا در 
رده Sop‏ تیه نآ ند رت col Jats LDL‏ مره دزم تیب زو دم ی‌شود وپروتینا یدای ره 
ff LDL‏ ترس هی موجد bleed‏ پا ود میشکند مره :رده هسلج سول رگد 9 DH coc bal‏ 
خی koe‏ خرچ جر یرت lah Jes‏ مودک Sup Sp LDL ot ah Bh‏ 


Asn-Pro-) 


وجود Sb‏ بای 4299 سلول seul Flo‏ 9 تال تلد می‌شود. در این افراد ژن کدکننده زیرواحد ۸۳2 


پروتنین متصل‌شوندهبهپام دسته‌بندی NPXY‏ معیوب می‌باند. 
در نتیجه گیرنههای LDL‏ نمی‌ونن در ساختمان وزیکول‌های 
کلاتین APD‏ اد شون و igo‏ ات LDL‏ سورت 
ret‏ بررسی نا دچار این بیاری St Bh‏ 
پروتی‌های gl‏ در پیه JE‏ و OM‏ ویستهبه 


1 NPXY sorting signal 


۱۳4 inp ol all ly aX 
به کمرلکس ۸۳2 می‌چسبد و سیب اتصال پوشش کلاترین/۸۳۵‎ 
می‌شود‎ jb tay, Obie در‎ LDL سینوزولی رده‎ abd « 
sigh ably NPXY جهش در یکی از ریش‌هایمرتبط یم‎ 

yee مین‎ Hb iy بای وود به خرن‎ LDL 
ری‎ ladys Syne lol که‎ gil] Sas 
LDL گرد‌های‎ inde QL ختوگی را‎ aly Mea 


0 زست: سی سلولی و مولکلی Bat‏ 


مسیر اندوسینوزبسیاربالاست: فییروبلاست‌های کشت 
ie she‏ ۵۰ درصدپوتیهاو یی daw‏ سول را در هر 
cole‏ درون فرو Shai‏ یرای سطح سول که تحت 
تأثرندوسیوز وفع می‌شوند به‌طورمکررلیاندهایشان را به درون 
سول برد و در نا متزکم ate‏ سیس آنها رابه غشای 
IDS. ld‏ و دوه وود SL SSI‏ اه نون 
سلول وبا مين hy‏ ال رده هر ۰.۱ فد 
fF pS‏ لیا به ال و paps‏ نام یهد ین 
در دورهعمر۲۰ ساعت ue OF‏ زار گردش thal)‏ میدهد. 
کمیکس‌های لین oS‏ رد شده 4 ول ه‌طر مشترک 
مسیر رسیم شده رای یرنه MOP‏ در کل ۱۳7 pS sig‏ 
LDL,‏ در شکل ۱۴.۲۹ را دنال می‌کنند گیرندههای اندوسینوز شده 
سح سول هو معول در داخل نوزم SEMIS jy‏ 
جدا می‌توند که Ae‏ صورت وزیکول‌هی کروی با BLE‏ 
ریشکل و lb‏ ددهمی‌شود که از سطح سلول چند 
jy Se‏ داد آمایات وهای که pe‏ شنامایی 
ad cSt asia Jin‏ از گینه یو پروتین 
استفاده dyes‏ این بروتین مختص کبدی اتصال و رود 
le pe Sasa SE‏ ره درون سول وساطت می‌کدک در 
‌های غیر عادی, اولیکوساکاریدها نسیت به حالت 
عادی که بهاسید سیالبک ختم می‌شوند,به الا کتوزختم شده‌اند و 
oc‏ نبا یورین shan‏ برس سلرلهای 
کبدی با میکوسکوب الکتروی که به Sled Ul‏ پوت 
تزریق شده است, نشان می‌دهدکه ۱۰-۵ دققه پس از ورد به سلول, 
مولکولهای لاد در بخش مرک" نوزهایتأخیری افت 
میشود در So‏ وهای gle‏ وس cb‏ زگره وه مان 
IS a Jo‏ است. ین یاه‌ نشان میهد که اندزوم 
تأخیری,دمکیاستکه در plans Fal‏ دهاز هم دا 


می‌شوند. 

کیک گمپکس‌های لیا .گرد در نوزم‌های تخیر 
تنها در مسیر آندوسیتوزی رخ نمی‌دهد؛ بلکه در مسیر حملٍ 
آزیم‌های محلول لیزوزمی به وسیله مسیر ترشحی هم Spe‏ 
layin Mey ۱۴:۲ JS)‏ همان‌طورکه در فصل ۱۱ 
شد. غشای آندوزمهای تأخبری و لیززوم‌ا؛ حاوی پمپ‌های 


می؟ 


1 THYX-X-® sorting signal 
2- Lumen 


وزیکول‌های کین پروتی‌هارنگ می‌کند 

alae‏ چهش‌های مختلف نشان می‌دهند که سای گیرنده‌های 
Jae raw‏ یندب 
حفرات بر Jo‏ تشکیلکلاتین ۸21 هدیت ونان یام دای 
توالی TYEXX-O‏ است که X‏ میتاد هر اسب آینایباشدو 
ید مین حجیم ply coal Sl‏ دسته‌ندی ۳۳۱۲و( 


یک یام gts‏ متفاوتبه سمت 


APL Shas ts‏ متصل می‌شود به یل 
که staat‏ 7 و ان Jl‏ وساطت من جهش در 
Jpn‏ نها سبکاهش یا ین رفن تی رده بای شرکت 
در ساخار رات پشن‌ا GIS‏ / ۸۳2 می‌شود کر به 
پرونئین HA‏ لوا که در حالت عادی اندوسیتو نمی‌شود,توسط 
تکنبک مهندسی ژنتیک اين نی چهار رشه‌ایبه بخش سینوزولی آن 
sl‏ رد ۸هایجهش بات به دون dhl‏ اد rr‏ 
Saison‏ در مباحث قبلی‌مان هم یدآوری کردیم این پیام 
دست‌ندی مشابه سپب دخول پروئین‌های غشایی به درون 
وزیکول‌های کلاترین/[ ۸۴ می‌شودکه به واسطهاتصال به یکی از 
slp;‏ ۸21 از Ge shanty Ses‏ مین (جدول 
۴۲ نمام‌اين مشاهدات نشان می‌دهد که TYT-XX-@‏ بیامی 
fou‏ وسیع ری Sia‏ پروتینهایغشییبه درون 
la‏ پوشیده از رین به کار Se‏ 
هی سح سلول ساب تیه ال 
ماما یا ولکول‌هایی که به‌طر کون به sae‏ 
متصلند می‌توانند بهعنانبیم اننوسیتز عمل کنند در سایر 
پروتینهایمتملنونه به زیول‌های AP2‏ رین تدای 
از نها درای ٌمین‌هایی هستند که به‌طوراختصاصی: 


وز 
در تعدادی از 7 


بووین 


متمل ب‌شند که در این مود فرض بر این است که ین 
Shon‏ سمل به Sti‏ رود ای el Sian‏ 


پرون‌های غشابی اندوستوزشونه در مرحله بای مسبر 
bled ty‏ م‌کرد و نقش تال این بروننها ربه دون 
یزور ll‏ که رجا han bag‏ میرن بازی مرن 


PH‏ اسیدی اندوزوم‌های تأخیری سیب تفکیک شدن 
تعدادی از کمپلکی ها یکی ده بان می‌شود 
سرعت کل رید دخول غشای پلاسهایی بهدخل سول ab‏ 


فصل ۱۴ - حمل ونقل ویکلی, 25.5 واندسیوز E‏ 


aS 
PH شکل ۱۴.۳۰ مدلی از اتصال وابسته به‎ ۶ 
نصویر شیک گرد‎ DDL aa SAL DL ذرات‎ 
ود‎ (2) dpe dhe » در ختی‎ LDL 
کیرد‎ Bis SU نزو‎ BD امیدی در مب‎ 
ches سلول, یو 3100 موجودیر‎ gle در‎ )8( 4 gy 
Sree به ره مت‎ Soe رز( .یکره نطو‎ Jah 
موچوددر‎ (RORY) aa GAS ورین‎ plan بعش‎ UI 
برای‎ 5184 Ste i WA 8-ملخ شکل .. بزوواتصل‎ 
درون نوزم‎ Me) بشند.‎ fle LDL پس از نگه + امال‎ =| 
LDL شک یه‎ cob» مک ره هیتیدین‎ 
لکد یچ ره مشود بخش ملشکل ای بر مبت با‎ 


Ms‏ ری اتمال به لاد که حاری 
al fest‏ متمل می‌نود و سیب 
دی LDL‏ کرد( این PB A‏ 
اکترن و f Jt‏ هه خاعسلویکنده 
LDL‏ رز 212۵ بت اساس gil‏ تماویر 
X atl | Job Glaus‏ تیم رده استددراین 


hee 
ey ta برهمکنش‌هایبونی و‎ sel ee 
صوت می‌گرد.‎ 3514 gla) Sy Se 


است [شکل ۱۴:۲۰ در 211 0/0 Oe‏ اندوزومی؛ ریشه‌های 
هیستبدین دردمین .مخ شکل گیرنه؛پروتونه شده و جایگاهی را 
LSS‏ میدهند که Ls age‏ باب هی مفی تولی‌های 
po‏ دمن تال هلگ تصل شون.ين برهمکش درون 
مولکولی, توای‌های تکراری رادر ساخنمان فضایی قرارمی‌دهد که 
هط همزمان نمی‌توند 4 B00 gl‏ هم متصل apd‏ رین 
سیب دی ذره LDL‏ متصل شده می‌گرند. 


سیر اندوسیتوزی آهن رابدون آ که کمپلکس ترانسفرین - 

گیرنده در اندوزوم‌ها تفکیک گردد به لول‌هامنتقل AS go‏ 
سیر اندوسیتوزی مربوط به گیرندهتانسفرین و لیگندش با 

مسیر gf » SLDL‏ کیلکس لاد گرد در اندزم‌های 


پرونونیکلاس SCV‏ به همراه کنل‌های 017 در حفظ اسبدیت 
من وزکول نش داد WAIT JS)‏ اسان ند اک 
J deaf‏ رده MOP‏ یرای سح pe‏ بای رت 
LDL‏ یورین در PH‏ خی بدطور محکم به 
باندشان ی‌چسبند گر pH‏ ۶۰یا کمتازآنکاهش یاب 
یگندشان ر رها می‌کنند. 

دزم تأخبری اون Sp‏ اس که درآ ملکس‌های 
کیره لاد تحت ثر محط اسیدیقاکرفنه و SVS SE‏ 
jpeg anf‏ شده از at‏ که phe ght‏ بهآن 
چسید‌نه شرع میشود 

مکانیسمیکه توس آنگیرند ام از رات 1.301 متصل به 
2 دا میشد هنن با جات دقیی مود ری را گرفته 


دوم تخبری 


شکل ۱۴۵۳۱ چرخه ترنفرین که در تام لول‌های در حال رشد ing‏ صورت می‌گیرد مه :یرای در ال مت 
به yp‏ "ال ui A‏ مه Sande‏ داي cll‏ رده the 9 kal‏ سول تال یبد مرحله @ برهمکش مان pS‏ 
SAS ۸2 ST thal ly‏ لاد .ره اه رون وزکولهای eee Hb‏ ورد PBs HOO bhp aha‏ 
می‌یزد و زکولهای LU sie‏ ادزم اضر a‏ * 1 در محبط SIS jE inl sl‏ گنه فورسفین رها 
می‌کرد مره رین ورین در ان 4 به گنه خودهحلتمصل باق ye‏ باه هسطع سول از میدن رحله AS PHD‏ 


انم Fe‏ متصل شده در سلول ladle Sly‏ بخش آپوتراسفرنی 
لاد از رده جا مشود و چند دقیه مد دوز می‌کدد و 
سفن از لول CF‏ می‌ود 

مراحل نشان داده‌شده در شکل ۱۴۳۱ رفتار کمپلکس لیگاند - 
گبرندهترلسفرین را شرح می‌دهد که مرتبط با تونایی منحصر به فد 
آوپروتین است که در ام ۵اشها۵ انوز‌های تأغیری, به 
خلت متصل با گرد stage Bl cyl‏ 

otal ya تصل ات‎ ۳۰۳۴ wip ۶ کمترا‎ p 
جدا می‌شوند و توسط یک مکانیسم ناشناخته به "۳2 احیء شده و‎ 
سپس به واه یک انلدهنه زوم ویه بای یرن‌های‎ 
- ظریتی به درون سیتوزلوادمی‌شون. کپلکسگیرنده‎ pus 
آپوترانسفرین, بس از جداشدن اتم‌های آهن به سطح سلول‎ 


he‏ خرجی سبب زد oh gl At‏ فاد آهن می‌شود 


تأخری هم نکیک نم‌گدندمفوت است. با ls lope‏ 
DH‏ نیز هدفگیری گیرنهها و لگندها را در مسیر ترانسفرین 
وساطتکرده و سیب حمل آهن بهملول‌هامی‌کردند 

ترانسفرین یک گلیکوپروتئین میم در خون می‌باشد که آهن | 
از کید ob)‏ مهم ذخیرهآهن دریدن) واز رود [جایکه جذب آهنا 
بهتمامی nel gL‏ متقل می‌کند. شکل بدونآهن آن 
cp ily‏ ست که jee po‏ محکمی به دو ون Fe‏ 
متصل می‌شود و فروترانسفرین تدکیل می‌دهد. تمام 
سلول‌های‌ستاداران حاوی گبرنههای سطح سلولی برای 
راسفرینهستدک ان گردها در PH‏ خی yh‏ دحتم به 
فروترنسفرین می‌چسبد و پس از آن فروترانسفرین متصل a‏ گیرنده 
توز پیش می‌رود.منند محتویات یک op‏ ساقاماء در 


به سمت اند 


توسط pe‏ و محتواتداخل سلولی تحت شرایطا ce‏ 
یبد wi cal Sy‏ شید بل لیوزو‌هاکه 
دای aan’ toni‏ مختف pagan inf Jo cad‏ 
که تم Ja) hss jpeg SB‏ اه در نووم 
J gas‏ گرندشان چا Liles at‏ بسا دغام غشای 


آدوزومتاخیری با غشای لیزوزومهابه آومن لیزوزومیوارد می‌شوند. 
(شکل YE‏ املاحهکن؛به این ترتیبه فاگوزو‌های 
حمل‌کنند بکتری ی سار رات ویژهمی‌تواند ایوزم دام شده و 
محنویانتان را به منظور تجزیه شدن به رون یووم کند 

sly‏ است که میتان توسط مکانسم ال وزیکولی که در 
ین فصل شرح دادیم؛چکونکی حمل محتویت in)‏ یک اننامک 
آندوزومیبه سمت لوم لیزوزومبه مر تجزیه شدن راز توشیح 
دد. با این حل نقل y‏ انتالات وزیکولی نمی‌تواند فرایند حمل 
پروتتین‌های غشایی با ماد سیتوزلی ر به سمت لومن لیزوزوم 
باسخ‌دهی 4S‏ همان‌طورکه در اين بخش دیدبم» سلول رای دو 
مسیر تخصص يافتة مفاوت برای حمل این وزیکول‌ها به داخل 
nig)‏ بای تجزبه شدن در. سیر اول که برلی تجزیه 
بروین‌های غشایی اندویتوز ند به کار می‌رو از نبع غیر 
مسولیازوزیکله تاه So‏ که هسمت لو اندوزوم راد 
می‌زنند تیک اندوزوم چند وزیکولی pene SS AN‏ دوم که تحت 
Jas Joys est "pup ye‏ رزوی بک نناک 
دارای غشای lip‏ استکهنفگوزم ام در و ah‏ سیتزوی از 
یل بروتنهای مول سیوزوییاگاهیآنامکهیی از جمله 
بروگیزومها یا متوکدریها AeA‏ هر دو سیر Bees‏ 
اغامندووم چدوزیکوییاوفتوزو زوم میشودک سب 
تخلیهمحتویت این دامک‌ه به درون وم لیززوم بای تجزید 
شتن می‌کردد 


اندوزوم‌های چندوزیکولی, پروتئین‌های غثایی هد فگیری 
نده رای SALE‏ لیزوزومی رز برونین‌های هد فکیری 
شده بای تجزییزوزومی جدامی‌کند 

پروتئین‌های مقیم در he sini‏ پمب‌های پرونئین کلاس 
V‏ و yg al lesbain fd‏ اعالشان ‏ انجام 


داده ودر غشای لیزوزومی باقی بماند و ضمنً از تجزیه شدن egy‏ 
آزیم‌های محلول لیززومی موجود در لومن محفوظ ماد ابن 


۳ 


he - ۱۴ فصل‎ 


برمی‌گردد. اگرجهآوتراسفرین در pH‏ «ل۵ یا ۶۰ به صورت 
محکمی بهکیردهاش منصل می‌شو ماد teil gl AS PH‏ 
Me!‏ ری cual‏ متصل زمانی که وزیکول‌های 
با غشای gla‏ دم شدهوکملکس WAL oS‏ 
pH‏ خشی حکم بر ماع ین سلولی howl‏ رش موجه شود از 
گیردهرنسفینجد می‌شودگرنده‌های بات شده بای lel‏ 
به مولکول فروترانسفرین abl Re‏ می‌شوند و آپوترانسفرین آزاد 
شده توسط جربان خون به کبد با رودهرفته تا دبرهآهن‌دار شود 


jpn *‏ هی خر سلوی کب گرد‌هی یی 
بر روی سطع لول وصل می‌نوندبهدخل سلول اد 
Wl ty Bay sare‏ وه بر تین دای 
پوشش APD‏ نیز هستند. 

Go pong el *‏ یز lanes‏ سح لوا 
ها به ety cans‏ لین / ۸۴2 بای وود به 
لول هدفکیری می‌کند. یامهای ناخته شده شابل 
۸۵۸ 063۵و وهای ما ما 
هستند (جدول WEY‏ را ملاحظه کید 

* سیر دوسیتوزی ی از یادها سل نام راب 
nid‏ مینک در آن eBay Se ed‏ 
ge le‏ مره نجست با دزی خیری 
الم می‌نوند که در مرله baa‏ ليزوزوم ام می‌شوند 

# بسیری از کپاکسهای یرد - لکد در معط اسیدی 
sb pig‏ از هم Gath A iS pte be‏ 
ladle‏ باکشته در حلیکه WALA‏ رد لیززو‌ها 
EW‏ ملاح نیب 


ie 
آهن توسط مسبر آندوسیتوز ورد سلول‌ها می‌شود که در آن‎ 8 
SY فروترلسفرین به اندوزومتأضیری‎ TREY یونهی‎ 
the می‌شوند کمپلکس گینده -آپوتنسفرین واره یه‎ 
نتیجه ان‎ AS phe ود نج از هم چدا‎ Cah سول‎ 
athe تفه مجدد از هرد گرنده و آوترلسفرین‎ 
هدایت پروتنین‌های غشایی و مواد سینوزولی‎ | 
به سوی لیزوزوم‎ 

عمل اصلی apg‏ نجزه مد خرچ سللیبراشت شد؛ 


8 Pl ge اس‎ | 


ه شکل ۱۴۰۳۲ (Si, JS)‏ اتقل پررتلین‌های غشای پلاسماییبه درون لیزوزومبرای تجزیه. اندوزم‌های وله حامل پونین‌های غشایٍ 
پلاسمیی ندوسیتوز شده ale‏ وزبکول‌های حامل پروتئین‌های غدای لیزوزومی[سبز) از شبکه رن سگلژی, با لدوزومتأخیری ادغام شده و پروتین‌های 
ate‏ | بهغشای انوزوممتقل می‌کنند [مراحل 0۵و 6 پروتینهای نفکیک شده از ll Jad‏ که از ندوزوم dasa Ny‏ در ساختار 
pb Issey‏ که به داخل are‏ درون نوزم تأخیری جوئه tinge‏ شرکت م‌کند و رام یکآندوزوم جنوزیکلی را تشکیل می‌دهند که شامل داد 
زیادی از این وزیکول‌هایداخلی است [مرحله (6). ادغام بک آندوزوم چندوزیکولی pote‏ مستیم با یک لیزوزوم,وزیکول‌های SD‏ | بهلومن یزوزوم 
آرادمی‌کند و در gy bal‏ وزیکرلهاتجزیه JDO doy) pig‏ اين که پیپ‌های پرونوی و ساب رتنن‌های SLE‏ لیزوزوم: در حت عادی به 


تجزیه شدن مافظت گردند 


هدفگیری می‌کند که در آنجا یش که بهنشاهای سح 
کول ate‏ شود به بخش‌های غشیی و زیکولهای کوک 
موجود در بخش ناخلی وگول sete‏ 

این باه پیشنیدمی‌کند که پروتئ‌های ALE‏ 
آشومیتوز ده میاه SASS BO‏ یی پر ون که 
در غشای ادوزومی تشکیل ates‏ (شکل ۱۳۳۲ اگرچه این 
JBI Sy‏ لا ناه و حضور در Sa Soy‏ نقلیبه هم 
Bev Ue‏ تورولژیک با هم فوق اند وزیکلهای نی 
به طرف خارج از سلح غشای دهنده و به داخل سیتوزول جرانه 
ie‏ در حلی که وزیکول‌هایاندوزوی به سمت داخل سح 
غشای وبه داخل nd‏ (دور از ستزول) te‏ ی‌زنند ندوزمهای» 
dh‏ وی تاد ub)‏ وزیکول در بخش UG‏ هستند که 
any Spee‏ چندوزیکلی[ا اجسام) sips neds‏ 
pigtlaSy Seb led Spun‏ چد زیکوی SHEL‏ 
یک لیوزوم دغاممیشودء زیکولهای داخلی آن و Seaton‏ 
غشاییمرجود دنا به بخش Sd‏ زوم متقل می‌شوندا 
تجزیهگدند. cab‏ ان تنب tien‏ پروتیها در BO‏ 


nit ay JL‏ داخلی yy‏ ست که aN‏ ای nd‏ حمل من 


پروتیهترس و یکول‌ها ای کار شک لژ تراس eg‏ 
مکائیسم‌های اماسی مشایهی که در بخش‌های جلوتر شرح دادیم 
جوله ی‌زند وه غشای یزوس Aes JI‏ بعکس: 
بروتن‌هایغشایی ارس ده قیلبروی‌های 
که تفکک شد‌ن تسا یک مکاسم ای تخصص WO‏ 
lake‏ خود ls lame‏ زو متقل یرد جزه 
یزوس pe glee oS‏ در مخ 4 deeply ea Sle‏ 
OE‏ لول یک le‏ مشترک با کل حسامیت سول 
به oie‏ یی استافصل ۱۵ گنه‌های میدید هبرای 


تجزیهززمی هفگیری Se‏ 

شواهد اخیر میتی بر LE Sel‏ هم می‌توانند به ومن 
پخش‌های Jie ne‏ شوند تومط بررسی میکرواف‌های 
Jad iyi‏ شده است که زیکول‌های غشایی و بخش‌های 
te‏ در A JS) lagi git SB‏ 
clit (Sandi‏ دیگری نب به وتان آزمایش‌ها در 
Si Sige he‏ میهد aay‏ رده وتو 
شد به ال [انامکی در (el sid ine oS ee‏ 


=D 


hi 


EF 


سرنجام یک ۸:7۳:56 که تحت عنوان ۷۵۵4 شنامیی شده 
است. از ATP jam poh‏ بای ESCRT glean‏ 
استفده ی‌کد که ja‏ به دی ll‏ سیتوزلوبری انجام یک 
دورهدیکر opie ile‏ در طلی ریداقم که یک وزیکول 
زرم کامل شده از dpe lin glee‏ بروتین‌های ESCRT‏ 
و ۷۲۹4 عملی مشابه 5۱۷۸182ها و NSF‏ در طی فریند معمول 
gle psd‏ که تب شح «دیم ای می‌کند (شکل Wve‏ و 
ملاحفه نید 


رتسروویروس‌ها بسه Stat balay‏ مشابه با تشکیل 
انسدوزوم‌های چندوزیکولی: از غشای بلاسمایی جوانه 
می‌زنند 

aa yin‏ که aye apg JBL‏ مد لا 
تپولرژیمنابه رات ویروسی پرشش‌داری هستد که از SU‏ 
لاسمایی سال‌های wal‏ بهویروس tice Oe‏ به هر حال 
آزماینات آخیر مشخص می‌کند که رای انجام هر دو توع فرابند 
جونه زد از خشای, از به رو شترکی pathology‏ 
یقت وجودچین SOBEL‏ مین Lip‏ مکنسمی این دو 
Sie ty sl‏ ویوس‌های پوششدر:مکایسمهای 
تکامل bye al‏ به بای بروتلین‌های سلولی رکه سبب he‏ 
زدن آدوزومی a‏ سمت داخل می‌شود بای مقاصد خودشانبه کار 
Se‏ , 


حقیقت و 


ویو تقص ای در انسان Se (HIV)‏ رترویروس 
پوشش‌در است که توسا یک فریند (leg rg oly‏ 
ویرومی از Sige sp vo las glk BS‏ این 
Sat‏ محتویاتساخری املی رت pny‏ کال شده 
tthe‏ روتین Cag‏ ای ladle‏ یک سلولآده 
lay yl Jane ۴۰۰۰ ag pane‏ در کار هم 
یمه شده ویک بوستهکروی‌شکل ‏ تشکیل می‌دمند که 
ساختری Eg Sea‏ شیک جوانویویبودهوبه سمت 
gk‏ ای پلاسمیی cl Sup ep‏ متام شده 
برروی 1۷ های چپش یفت نشن دادن که N ad‏ نمیا 
رون وه ld Jha ly‏ پلاسایی لام استه در حلی 
که SnCu‏ بای ol cal‏ 1۷[ کامل شدهزغنای 
ضروریاست رای مت SHS yyy) ihe SI‏ 


۱ Gag protein 


hs NF فصل‎ 


عدی aye‏ مشخص می‌کد که کدامک از آنها در the‏ 
Boo‏ ماد asian JE yxy Ji)‏ و کیک از 
+ وهای 8 yt‏ سرا دوه تجبه وه شد 

کر پروی‌ای‌که بای وه زد ای cae sil‏ 
ات توسطبررسی چههش plac‏ مخ رکه 
JIS‏ پروتین‌های alt‏ به رن Sih‏ صدود شد بود 
متخص tad‏ بیش از ۱۰ داز چنین پروتلین‌های «جوان‌ای» در 
مخمر شناسایی شده‌اند که اغلب رای تشابهات بارزی یا 
وهای Sin‏ در لها همان عمل انم میهد 
می‌شند.طرجمدلهایواح از Sp‏ ادزم که JS‏ 
Bente lange‏ در سلولهای shane cin‏ 
ونسلهمطامات JS) 228 pl hap 9 fcype‏ 
۱۳۳ اک S86 agg‏ بهاوزمچند وزیکلی ود 
می‌شوندبا بب‌وتن به سلح ای متصل ifs‏ 
agains‏ ارو که بای ورد ب نوزم Jay se‏ نو 
apy leas‏ بوی‌کوتین خود را سای پلاسهایی 


ماغدا tit‏ دست میور سور کال شرع 
مک md pie‏ بو RIS‏ میب عنوان یی بای 
sar cme‏ سیتوزو یایب خوردگی ناس 
در al) Se gy deny WER‏ ۲و ۱۲ ملاح 


زمانی که برچسب یوبی 


تین به نون پأمی بای تجزیه 
بسوتزومی عمل pace she‏ صورت یک زنجره[ 
موولهایبوی‌کویتی که NY Seal‏ به هم چسی‌اند 
pests S oat) ale,‏ حالیکه ارب عنانبرچسبیبرای 
ورد Gi‏ بهدخل دوزوم ند وزیکولی JS‏ رد سمل به 
کل یک مولکول ay ld (Sons) We‏ در غشای 
خوزوم,یک پروتئین سطحی غشای که دای برچسب Say‏ 
بوده و نحت Us alge‏ خواندهمی‌شوده سیب تسهیل ری 
بروتی‌هایکگوی غشابی که ba‏ اختصاصی بوی‌کوینه 
شددنبه اخل جوانهای وزیکولیمی‌شودکه به موی بخش Bb‏ 
ندوزوم جهنگیری شده‌اده سپس ون Soa Hes‏ 
gles‏ از سه کمپلکس پروتینی متفاوت را بهغشای BS jl‏ 
ین بروتینهای ESORT‏ (کپلکس دسته‌بندی ادزم مورد 
Joo (ales‏ پروتین Mo It‏ بووین است 
که 7501 ESCRT nigga pi‏ متصلبه plat‏ 
Jas‏ وزیکول در حال جوله زئن 
وزیکول حامل کارکوی غشایی وی 


دارند که منجربهآادی 


& رون انوز‌ه می‌شود 


8p sd eins; ۱۰ 1 


زین رنتن آرایش ESCRT‏ 


سوه 
6 


شکل ۱۴۰۲۳ SSS pie ge‏ اندوز‌هایچندوزیو. ی ید جوا زد inl‏ ۱۳ کته ده بهروی SUE‏ 
.ری وهای (all ob Gf AM‏ رن وهای زیکنی نیت که و سپس ise ESCRT‏ به ای 
Soy‏ مرح 0 ری So‏ که هم :۱ هم وهی کی ie‏ شده به وکین Alene‏ سا ات دسته‌ای از 
la, Sas‏ 2361 ووساطت مین دنام Sat‏ کال شده مه 69 mina J VPS ATP Ly‏ وه سول sofia‏ 


0 ۳ 
موش و ویروس byl‏ رس(" نز بای چاه دننز به 
کمپلکس‌های ESCRT‏ درد ب این حال به نظر می‌رسد که هر 
ویروس از مکانبسم ستفاوتی برای بازگرداندن کمپلکس‌های 

۲ به جابگاه جوانه زد ویروس, استفاده aS ga‏ 


سیر انوفاژی بروتن‌های سیتوزولی با ندامک‌های کامل 
رابه سوی لیزوزوم ها حمل AT gt‏ 

زمنی که plage‏ باب استرس‌هیی Lah a‏ قحملی زر 
iS‏ قدرت ah) go‏ ماکرووکول‌ها ( به عون مود 
(olsen)‏ 


Ned که‎ cig apt ald توس‎ lit 
SiS شامل‎ bl سر‎ i ده یشوه یی‎ 
اس که ای از‎ pb dad شکل‎ bie woe glass 
Seo alia (thin ناک ال‎ SSS میتول‎ 
۱۳۳۵ یک هويم وزیکلاتوفزیتشکیل دهد |شکل‎ 
توفازی یو یزغم شده و یک‎ i ik ol 
شده است.‎ dab! وزیکول بزرگ راکهتوسط یک غشای لایه‌ای متفر‎ 


1+ Murine feakemia virus 
2 Rous sarcoma Virus 
3- Autophagy 


(0 4.) 


پروتین Cag‏ بردانته شود. جوانههای HIV‏ سلول gl‏ 
تدکیلخومد دا دید فطع شین صورتنم‌گرد رین 
obs‏ وروی نیون 

یافه‌های abd‏ مبنی بر HIV Syl‏ در Jo‏ جوانه زدن از 
مان ولولی ماه وزیکولهای در حالجان دنه درون 
iS oll gigs‏ توسط مشاهداتی حاصل شدکه بان می‌کرد 
Tog lO‏ یک بروتین ESCRT‏ به -C‏ ترمینال پروتئین Gap‏ 
می‌چسیدمشاهدات Solan sia‏ مان مایم ان دو رید 
eh‏ وضو نشان Gap Joy‏ نون بخشی از ند 
وهی ham rm‏ می‌شودودرسلول‌هایجهش: 
در 152101 یا ۷254 جوانه‌هایویروس HIV‏ مشاکت دارن اما 
lin ays‏ نون (شکل VIET‏ به ی pan ap‏ 
که یک Wb‏ از بوتین Hts‏ لول به یک پروین oath Gag‏ 
ip papa a‏ نآزا دنفرت یروس دورب 
صورت صحیح صورت می‌پنیرد با نار هم گذاشتن این eS‏ 
مشخص مشود که His Jc SL Gag tng‏ 
ESCRT‏ را دواره a‏ غشای پلاسمایی هدایتکرده و در آجا در 


جوانه‌زنی ذرات ویروسی شرکت می‌کند. 
سایررتروویروس‌های پوشش‌دار از یل ویروس لوکمیایتیره 


فصل ۱۴- حل Sindy‏ تشحو آنوسیوز 


pipe pad ۱۴۵۴۲ شعل‎ EI 
از غشایپلاس‌ايی. پروتین‌های مورد‎ ۷ 
نیز رای تشکیل اندوزوم‌های چندوزیکولی بهٍ‎ 
say GLE زدنوبوس از‎ Op se 
م‌شچن. (0) جوا زدن‎ oS توسا هک‎ 


ذرت HIV‏ لها HIV gl‏ مشاب 
مکلیسمی که در شکل ۱۴۲۲ تشان داده شده 
al‏ رخ میهد که درطی Gag cpp)‏ کد 
شده ag‏ وروس 556107 و ۱:۳4 لول 
استفاده می‌شوند Gag 0 -0 Jot)‏ 
بویکوننه شده موجد در مور ره در Jo‏ 
جوله زد نقشی هملد 4 یا می‌کند.برای 
شرع پیت ب من رجو نود (0) در yh‏ 
تیب wy‏ ۷ ات ویرومی از 
de lady‏ زد وه سرعت به ال 
glad‏ خارج سول اد می‌نون. PO‏ 
gla gle‏ فاقد بروتین 52101آعمکردی از 
دسته LAESCRT‏ پروتتن چه[)وبررسی 
she‏ مترکم SEEN Beary‏ 
می‌دهد ay i Seg‏ بو کال از 
غشای Gly‏ زد و زنجیرشی از جوانههای 
وبرسی که هنز a‏ ای adh,‏ نماد 

تج یبد 


یواسم به لور lil‏ توا یک وف گوم اه می‌گد. در 
این حالت جایگاه تشکیل نیز احتملًبه صورت اتفاقی است. در pl‏ 
موارد افاگوزم‌هاءندامک‌های ویژای EN}‏ می‌کن. رای 
ال Fail»‏ تحت عنان aii‏ خوده مشود 
براکسی‌زومه در زمانی که یازیبه نها نیست, توسط sls‏ احاطه 
شده و تجزیه می‌گردند. در این حالات که انوفلژی به صورت 
اختصاصی بری اندامک‌هاست, اوعی از ple‏ یا جایگه‌های 
Jel‏ برس امک اد جات Cath‏ آن بای تشکیل 
stig Sn‏ هدفگیری ند 


رشد و تکمیل وزیکول اتوفاژی: به متظور رشد این SALE‏ 
جامیشکل,غشایهایجدیباید به ای توا کزمحملکدند. 
این رش Joe‏ مشب دم برخی از انا EEL MENS us‏ 
Late Slash rfl‏ چنن زیکلهای موم Ulan‏ 
ادوزمبه نان یک دلب قوی pe‏ نظر استء Spe‏ آز 


1- Pexophagy 


بهداخل لیززوم بان ماه Sins‏ هنگامحمل اندوزمهای» 
جنوزیکلیبهلیوزو Sil‏ مد لاه و Bb aig‏ 
inal‏ وزکول تفای و محتوبات platy yl‏ موکولیشان» 
تجزیه می‌کند. سبس آمینواسید ites‏ موجود در SLE‏ 
gigi‏ اسیدهایآمیه زد بهسیتزل PUD Ley‏ سنتز 
پروتین‌های جدید مورداستفادهقا گیرند. 

بهتظرمی‌رسدکه تشکیل وادغموزیکول‌هایآتفاژی طی سه 
مرحلهاتجام می‌شود.گرچه مکانیسم‌های اساسی برئی هر کدام از 
ین مراحل هنز به خوبی شناسایی tls‏ ماه نظرمی‌رسدکه با 
مکنیسمهای lal‏ نقل Jig My‏ شرع ده شده رین 
فصل مرتبط میباشد 
تشکیل وزیکول توفاژی: به نظر م‌رسد که زیکول اتوفازی از 
بخلی از abla! glee‏ ننه انداک ay fly Sige Ltt‏ منشأاین 
غشای مشخص نیست اما کر allan‏ پیشنهادم‌ند که وزیکول 
اتوفاژی در بتدا از یک بخش ER‏ مشتق می‌شود اغلب به نظر 
می‌رسدکه نفژی یک فریند جر ختصاصی اسن که در آن بخشی 


ver‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکولیٍ 


وزیکول 


Ou 


مسیر انوفاژیک ( خودخواری) 


iy 


هم شکل ۱۴۵۳۵ مسر اتوفازی (خودخواری). سر I By‏ پویهای bane la Sally Apis‏ دا زوم هو تجیه 
شدن می‌گدد در سر SLES Si‏ دای شکل ae Sila‏ سول SL‏ از قلبرکسزو به همان ون هدر شکل نان ده 
شدهاستء JS‏ یداه شدن داوم غتای نج به SE‏ یک وزکل نوزم مشود که محویات pang bp‏ ای کال ge‏ 
rid (0 ab)‏ بای eb pig‏ یک Abney AVS Jip‏ به رون زو م‌ود رل 60 سا تجزیه 
شدن پری ید وس هیروزهایدحل زر مدای ند شده از عرض غشای ite Sint iid‏ مشود Slat‏ شناخه 
شده وبود در سیر toy KEL SAS Je i‏ اند رطف فا زم LE‏ یهد 


نوف گوزو با یزوزم ضروری هستند pL‏ این DL‏ بای 
پرونئن‌های SNARE‏ در Jai‏ گرفته نشده است. plead‏ اتوفاگوزوم 
با زو پس از جدا شدن ۸68 غضای به واسطله فطع 
Sea‏ رخ م‌هد این Ny dp‏ هیک بر آن هم 
زمنی که وزیکول تواژیک به صورت یک سیسنمدو elie‏ و 
IE aS gt Se‏ گرفت صورت میپیرد این هنظر 
AUB oy Saye‏ وهای al‏ راهم م‌کند و 


ماع ار ادغام زودرس اتوفاگوزوم با یززوم می‌شود. 


ایی و مراد سیتوزولی به لیزوزوم 
8 بروین‌های غشایی اندومینوز شده که برای تجزیه‌شدن در 
زوم در SL‏ مود در رزیل شکتمی‌کند هد 
سمت 0 ادزم pe‏ مین نوا ای چندین 
وزیکل که sh‏ بسیای از این وزیکلهان LS‏ هستند 


dass‏ شرکتکنده در تشکیل اشواگوو‌ه طسی 
غربلکری‌های[نتیکی مخمرها به منظورجداسازی جهش 
la‏ در دده fig‏ دچار نقص شدمان. cel‏ 
je says‏ یرس که یک زیر Sd‏ این پروئیها یک 
SL‏ پوتش مان را بر وی سطح او گوزوم گیل می‌دهند 
یکی از ین بروتین‌ه 8 است که همانگونه که در شکل ۱۴,7۵ 
نان ده شده ey od‏ واه ید lid‏ وین 
متصل فده وه ین ترتیب به صفحه سیتپلاسمیوزیکول 
نوفزیکانصال hye‏ ین پنش به نوزم BL‏ امی 
شکل oe‏ 


هدفگیری و ادغاموزیکول اتوفژی:خشای خارجی توف گوزوم 
تکمیل شدهحاوی دستهای از روتیهاست که سیب ادغم شبن با 
ice‏ لبزوزوم می‌شوند. دوپروتتین jad Le‏ وزیکول ED she‏ 


فصل ۱۴ -حمل وق in‏ ترشحواندرستز E‏ 


had eS رفت ومد زک که به بان بسا مس‎ oe 
ترکیی پوشیمیی و‎ HS روش‌های مب‎ Se beg 
OSG MOI رسیم از‎ Sap ld تیک‎ 
gs AP و وزیکول‌هایکلترین/‎ ۲0۳۱۱ 0۲ 


هنز I‏ در مود daly‏ ایک به وی مشخس 
شدماد شام رفت و ام وزیکلی ale‏ و sion‏ بان 
کیسه‌های گلزی و مین ترس گزی و itl‏ هاست باق ده 
است.بهویژهاطلاعت ما در مورد چگونگی دسته‌بندی روتئن ها 
he‏ نامکها هنز SU‏ است که Shy cane ge‏ 
امک ها در طی سیر ترشجی استهگره ما هم ون جات 
بسیری J‏ چکنگی عملکرد al‏ زکولیوژ را Llane‏ 
تلم che‏ کم که کم یک از sh ol os Sle‏ 
Pais‏ جریا کی مرح ال رفت ربرگشتاختصامی است به 
عون Se‏ نم‌توليم شرع دهم کچ زکولهای 0۴۱۱ 
به هم SSE i Sal‏ بیس ای جدید ISL‏ 
دهند در ایک زیکلهای[00بغنا شون با 
تجهب نک Be‏ مرس ردو نع وزیکل وی Been‏ 
elt‏ از پروین‌های SNARE‏ هستند در این راستاء سا 
Sted‏ چه نرکیی ار غضای گاژی lhe‏ مشخ س‌کنده 
dy Jig‏ 20۱ ای است که از یک Postips he‏ 


Sage Bane من در هر دو‎ Sp ۸ | op 
بهغشایگژی وه زدنوزکول خر‎ ۸10 Sy اتصال‎ 
نیم یک فهم درز رن رفت ومد‎ flee ان‎ Jose 
rete در زین کل مسر ترشحی ات‎ ig 
Shatin dig وی به تصوبر کین ال‎ cal 
Shp سای زنده راهم کرد ان یداد‎ DES 
نزدیک‎ sha دقی‌ترعکردویکول در‎ alan رخ از‎ 

ررشن شود 


تجزب و تحلیل داده‌ها 


به مور بیش نمودنویاگی pli‏ غشایی که توسطا 
gat SNARES y V-SNARES‏ ریژه lapse‏ (غشاهای 
لییدی مصنوص) حاسل شدهاست.به هم آن ها کپلکس‌های 
ویژه ۱5۱۷۸/28۵ با V-SNARES‏ 4 کار بدیم.به منظور 
هیر copie al‏ ۰3۱۷۸۱3/5 نیز gb‏ یک لد 
فلورسنت در یک غلظت نسبتً VU‏ شدندکه فلورسانس آن سفید 
شده است(سفید شدن: لو رسانس کاهش Sergi lade hd‏ 


میت زغم شده و زکولها ره سمث Sb‏ 
وم ات کند MEY Jo)‏ | ملاح کب 
8 بفی از S(ESCRT Ja) yl!‏ جلنی غشاهای 


دزی[ اسط‌گری ihe‏ 2 وا 
HIV Jo‏ ای pe led‏ 


ویروسهای بو 
شده به پیروس 


استفده می‌شوند[اشکال ۱۴-۴۲ و ۱-۳۴ | gS isd‏ 
* بخشی از ملاسما کل ال پروکیو) مود 
توس یک غای ody‏ ند ور زکلهای he yl‏ 
a oes‏ دام ib lt‏ وزکول با زوم محتوات 
yay‏ ست داخل لیوزوم بای تجزبه هت JSS) aS‏ 
لاه کی 


نشان می‌دهدکه‌ما هم اکنون یک درک sla‏ از این مطلب داري که 
چگونه رفت و al‏ پروئین ازیک بخش محصور در غشا بهدیگری 
صورت می‌کیرد.اطلاعات مادرمورداینفرایند هابهمیزانزیدی از 
ات صورت گرفته بر روی عملکرد el‏ مختلف وزیکول‌های 
تقلی اصل شده ات این طامات aa pe‏ سیر ازج 
زیوی و کف ان مرک eke‏ با هم کار he‏ تا جوز 
pol Js‏ شید و چگوه slay j rare sain‏ اگوی 
Je‏ دهده رین مب کارکرقه مشود و سیس SOU GPS‏ یک 
Jay‏ کال نشه شا یک اک هدفه che‏ می‌گرد 
علبرغم چین پیشرفتهایی در مود dle‏ میم سیرهای 
رشحیو اندوستوزی, هنوزاطلاعات مالک ee‏ عون ال 


ع هنز Sp‏ چهنوع بروتین‌هایی پوشش‌های وزیکول‌های 
رفح تیم bed‏ وسته که SS‏ گلزی چاه مین 


کی م‌دهند هن ترتع هی مورددر وهای 
رلک سمکن استآن ار ری شره ند بل وزیکولهای 
نرتحی هدفگیر ند هنز شخص ده است. فد مجپول 
ghey JSS:‏ است که به خی از سیوزول وه 
jag‏ له وهی کب وهای چند وزیکوی ورد 
uty Olathe peg‏ وهی که در تشکیل ین 
ayes‏ اوزومی«ناخلی» کت م‌کند ps‏ دما 
a‏ هنز مدا که چ وی شکل آن ها مشخص Se‏ 
چه وع cl‏ سیب می‌تودکه آن از خشاهای دهندهکنده نود 
طور شاه من fy lt sy‏ ای زب مان سا 


کمی شاخته شده Sala cal‏ تشریح این مور و سیر 


ics 0‏ سول وکین 


& 


9.0 چه محلی شم انتظار دارید که gav-SNARES‏ ۲۱ 
و۲ درمضر بای 

چه نوع آزمایشی می‌توان طرح نمود که توسط آن مشخص 
کردکه چه محلی از مسیرترشحی در یک elo SNARES‏ شدهه 
در in vivo‏ ریز Seu‏ 
(ytd.‏ سیتویلاسمی ۷-5(۷۸۲۴در ناه 
تخلیص گردیده است. pie‏ 
لپوزمهای ۷3۱۷۸1 کلزی و یک بار با لبوزو‌های 
8۶ اکوبهکرديم سپس sine!‏ از stay‏ اتصال 
نافته شته شدند. سپس لیوزومهایمختلف ربا هم سخخوط 


شده‌واز 


ات زاين من را یک بر با 


کردیمبه صورتی که pip‏ نان ده شده است و ظررست هر Sips‏ 
یک ساعت پس از مخلوسازی, ناه 

چگونهم‌تون دادههایبه دستآمده poe SUID Zyl‏ 
اسمی SNARE?‏ ره glee‏ زیادی بیان ند شا 


۳ 
ext‏ را چطور پیش کوبی خواهید BS‏ 
yt‏ 5۱۸2۵ کدی یبای 


کر ند ربارب یال 
angi (۸‏ 0“ ۲ 

3 
1 sw} iB. SNARE iy) 
که‎ VSNATE aa 


SNARE? si‏ سل 


ej oo 
casi vSNARED 


انتظار داریم fable‏ در ان مور سفید شدن به دلیل SEN‏ 
لییدهای فورسنت بسیر یا هستد وبا gga‏ سایرین در 
اخل می‌کنند رخ می‌دهد.اغام cul‏ یوزوم‌ها با 
اناعی که اد ید ظررست land in‏ فلورست Ua gf‏ 


Sas‏ شد 


رقیق شده و سفید شدن در آن‌هاکاهش باه استد سه دسته از 
Wg‏ با بکارکیری کطکس‌های SNARE‏ مخمری تهیه 
شد انواعی که حاوی ESNARES‏ غشای LL,‏ هستند. 
sly!‏ که :۱5۱/۸۴۳ کلزی | درد نوی که SNARES‏ 
io sly‏ هر کم از لین سه لیوزومه با لیوزوم‌های فلورسنت Spb‏ 
LS,‏ سه se SNARES‏ مخمری pla!‏ دنو lawl‏ زر 


aul cay 


SHARE vSNARE? 


SNARES 


‘SNARE = 
| vest 


Tie ar ining 


.در مود ویژگی رایع دام شدن bd ole‏ چه 
as‏ را یل سبط نو 


acl le‏ ستتز و ترح پروئینها و عللوه بر این تشکیل 
s boc‏ اج موی tp he‏ ولات یه ری از 
tao JS gn‏ دریافت Se‏ نظر نزن ود 
Bob LE pape‏ میهد 

بسیاری از صولکولهای یمان خرج سلوی توسط 
سلول‌های پیاهرسن در موجودزند. سنتزو لد می‌شوند. در همه 
مور موکولهایپیرسانبسغ وه ail‏ وهای Sin‏ 
که بای مولکلهای chop‏ گرد" اند اجادم‌کند. نع 
بسیری ریات led‏ تحت عنوان هار a ing‏ 


1 Pheromones 
2. Enteracellula signaling molecule 
3: Revepior 


۵ 


پیام رسانی سلولی [ 
مسیرهای پیام رسانی و 
باسخهای سلولی کوتاه مدت 


رئوس مطالب 

[ ۵1 پیمخارج سلولی تا اسخ سللی 

۲ مطالعه گیرنده سطح سلول 

lo vA alge ۳‏ شده سییرهای 
Solo ple Util‏ سلولی. 

due ۱۵۴ |‏ عبوبی سیستم‌های گیرنده جفت شده با G‏ 
پروتین‌ها 

10.0 گیرندههای جفت onc‏ با [) - پروتین‌هایی که کانلهای 
یونی را تنظیم می‌کند 

۱۵۶ گیرندههای جفت شده با [ - پروتئین‌هایی که آدنبلیل 
سیکلاز را فعال و یامهارم‌کنند. 

۷ گیرند‌های جفت شده GU‏ -پروتئین‌هایی که فسفولیپاز 
Se ab YG‏ 

9S Sala lapel 1A‏ سلل‌ه با ارات محيطی 


هیچ سللیبه ها زدگی BS‏ (تباطات سلولی وبژگی 
بنیادی تمامی سلول‌ها می‌باشد مضاف بر اینکه فعالی‌ها و 
توایی‌های هر موجود نی رتشکیل می‌دهد.حتیموجودات تک 
سلولی قادربهایجادارتباط با یکدیگر و ابا دیگر موجودات هستند. 
rh Sap shen Se‏ مخمره کبک‌های لعبی و 
پروووها ala le‏ ترشح‌شونه انم فرومن‌ها( a‏ مور 
هماهنکی در تجمعسلولهای cae‏ بای وید مثلجنسی و 
ples‏ تحت شرایما خاص محیطی استفاده می‌کنند. عوامل 
جفتگیری مخمر یک Alls jew SU ta‏ لول - سول به 
واسطه‌ی فرومون هستند (فصل 4۲۱ در OMS‏ و جموران» Fore‏ 
ملکول‌هایپبرسان Jy gS‏ هستد که در یک موجود به 
منطو کترل ملسم gap Aa‏ سیدهای al‏ رشد و 


00 زست: nit‏ سلولی و مولکولی | 


کردن بسباری از مسیرهای پیارسانی ‏ اتصال | 
هی sagt‏ لو که است. 
تفا 95,8 اصلاحات slab ely‏ مسیرها مود 


گیچ‌کنندهباشد. مسیرها Lagat‏ بر منای دسته عمومی گیرندههای) 
درگیر شده ely)‏ مثال, گبرده‌های cain‏ شده با 6- پروئن‌ها: 
کیره تبروزین GUS‏ نع لیکاند(برای مثال TGS‏ ۱۷0۸ 
le Hedgehog‏ کید Jl‏ پا Bb‏ سنوی (ه نان 
مال sige iS (NF-KB‏ 

در برض مورد همان سیر oan SONS‏ است با نام‌های 
متفاونی نسبت old‏ شود. خوشختانه همانگونهکه محقفان حزئیات. 
مولکرلی گیرنده‌ها و مسیرهای بیشتر و پیشتری alba SAS‏ 
بخ اصول Sli‏ و مها درل JSS‏ گرفتن an‏ ین 
ln Sy‏ مشترک, می‌تاند به ما p‏ یجاد فاهیمی از گنجینه 
hoya only) nse CLES!‏ لول به سلول کمک کند. 

نایدفرانترین sus S cao‏ 
مخمرتا نان به طورمتدلول گیرنده جفت شده‌با 6- پر 
(GPCR,)‏ نامگذاری می‌شوند. نوم انسان در حدود ٩۰۰‏ گیرنده 


شده در موجدات از 
Ws‏ 


جفت شده yy Gy‏ نظیرگیرده‌های سیستم‌هایبینی» 
یب و چشنی, بسیری از یرنده‌های apelin‏ لین 
(guar‏ ات ogy lays‏ هوروهایی tie S‏ 
کربوهیدراته. اسیدهای Heal‏ و ae‏ ا کنترل Se‏ رس 
Vy Se‏ مسیر پیامرسانی یکسان در مخم برای castle‏ 
توسط فاکتورهای مربوط به جفت‌گیری مورد استفاده فرار میگیرد 
Ja lM Ja)‏ مد ری ان گنها Sia‏ مشودکه 
یه dag hat Ye‏ را در یت سول ell‏ می‌کند 
Sid‏ شدن بسیاری از گیرده‌های سطح سلول الگوی بیان ژن آن 
سول ا یر م‌دهد که ان ام منجر pas‏ سلرل و دیکر 
Cath sll,‏ می‌شود 

این گنه و سیرهایبیامرانی ال شده توسط آنه در 
قصل ۱۶ or eet‏ نع دیگری از رای سطع سلول 
lai‏ بنی هستن که به طو طبعی بسته بوه و در با به 
انسال لاد از میشوند وه یونهایویهای اجره جوز AE‏ 
پلاسسایی را میدهند این گیرنه‌ها, GALS‏ یونی دریچه‌دار 
وابسته thal ASI‏ می‌شوند و بطور ویژه در سلول‌های عصبیٍ 


1- Ligand 2- Signal Transduction 
3: G-protein - Coupled receptor 


مولکلهای کوچک alba Jb uty)‏ با شتفات spd‏ 
eases daly Jeo!‏ (رای سل ACTH‏ و (omens‏ 
پروئین‌های قابل حل ly)‏ مثل: انسولین و هورمون رشن و 
بسیری از پوتین‌های متصل به سح سول وبا مانویکس DE‏ 
سول کر رده یک مولکل پم اگروهی از مولکو‌های 
ya Yl‏ متصل می‌شون. دی از مولکولهای cepa‏ )4 
ویژهمولکول‌هایآبگریز ظیر استرونده؛ ریویدهاو تروکسین/ 
بهخودیخود از مان شا glad‏ مش شه وب گیرند‌های 
JB‏ سللی ol Aly ptr Jace‏ گیرنده‌هی Bb‏ 
سلولی به طور مشروح در فصل ۷ بحث شده است. 

J gobs‏ مولکول‌های اسان کوچک یبود و وس 
até clawing‏ به اخل alge‏ سول ملک faa‏ ار 
بر روی J‏ لول ite‏ میتوندمع SI‏ )5 موکولهای 
Ghote‏ ری رخه کدنا مان he ala LE‏ رگ و 
علاوه بر اين» شدیدا آبدوست هستد.ان‌ه ay‏ گیرنده‌های سطح 
سلوی که پروتین‌ایدالی بر روی غشاء لاسایی هستند. 
متصل می‌وندگیرنه‌های Je las‏ موه بخش جداانه 
تشکیل ند یک قسمت برروی سح JS paige OS‏ 
yt a lade‏ مین و Sie‏ به ین بخشی که به 
طرف میتوول است. مولکلهایبیامرسان به عون لین 
عمل می‌کند وبه یاه مکمل از Be‏ ساختری مرو به من 
عبوکنه‌ینشایی و خر سل یرنه aig aa‏ 
ان لیگ یر امن lad‏ گرد ai‏ سپس 
به pelt‏ ژمن عورکندهی ALE‏ تین سیتوولیک متقل 
می‌نودو ین عمل سیب Ja‏ و فالتدن بدی [ویا مهار 
basen‏ دگر در ستزول و یا چسبین به غاءپلاسمایی 
San cul op ge‏ از بدیل پم‌های خارج سلولی به پاسهای 
bb‏ ملول,عاودرمراحل خاس در این فاد ایام 
می‌امند 


در کل i boy‏ در حودچدین Sleigh jun‏ 
che‏ لوا ها جد سر یارس دخل سلولیمحافلتشده 
loan»‏ وجود درد که در سیتوزولفعالمیشود. نش ما از 
این مضوعت عمویی در ال‌های خر ey be‏ پیشرفت 
کرد اس در قیاس BS Sp‏ ینک لین مسیرها ومد 
حفالت می‌شوندمضاف بر که اس در وجوات متمی ماد 
گرم بش و موش‌ها در سیرهی یکمن مل یایند زکیی از 
مطاات زتیکی با line «pnt lal‏ راد به ال 


۲ Mo tt یام رسای‎ tee te sale ۱۵ es 


ISI clip yl papley‏ مکانسمهایی tS‏ وسیله نها 
gle cls‏ گوناگین توسط مجمونه نس کرچک از 
گیرنه‌های جفت شده با JAS Meaty ~G‏ می‌شود و ضما 
سیرها arly‏ روط به هرا مود بزینی را Pome‏ 
ایا al alia‏ کرد که مسر نتقل پم ال شده با یک 
گنه یود ی نی ین دست یرنه دیگری Stl‏ 
Jb‏ دهد en)‏ اوقت به طور عبت ودردیگر مود به صورت 
St‏ این ه مر یکره کرد امخ‌های سل با ‌های 
خاح سارلی مد انعم می‌شود این ial ey‏ دم 
کلیدی را در ای بدن نسبت بهاحتاجات مختلف 5 Ue‏ 

می‌کند. 


ol‏ خارح سلولی ت پاسخ سلولی 
ات توسط پی‌های خاج سلولی در یک موجود زنده 
Joe pie pase‏ زیر است (شکل 1۵.۱ ا ملاحله کی 

0 سنتزو 6 رها شدن مولکول پیابرسان توسط سلول he‏ 
دهند؛ USI‏ این یام بهسلول هدف؛ 6 تصل پا Sie‏ 
یرنه پروتین ویژه جرب رات ساخنمنفشاییمی‌نود: 0 
یم Bb‏ سلولی توسط آن 
ژه ple called‏ ملسم یا 
وه بر ان pine Vy‏ ننظیم پس‌نورد ۵ 
ous Je‏ آنکبرنده و 09 حذق مرلکول مرانک ین نوا 
SS le Ba Sus‏ خانمهمی‌دهند 


سلول‌های پیامدهده صوتکول‌های یم انا تولید و 
آزادبیکنند 

My ae محبطی‎ pt فوری به‎ Gay gh» 
مل:‎ chy] میستم عصی و هورون‌هیینظر ها کوچک‎ 
SS (ACTH) اسون وهورمن 65,59 تیک‎ 
یل کول من‌ها ری ال اپی‌نفرنء‎ 3 sient SoS 
که این‎ ae apes اجکی‎ (onlay نری‌نرین‎ 
Bae dopa) در اس‎ seb رای اسان‎ 
و نوری‌فرین)‎ copier) غدد رال‎ (ACTH) هیویز‎ 
و قسمتی از سف به نام هیوتلاموس‎ ee وه‎ 
پامرسان کوچک نظیر‎ lage می‌شوند‎ cle (onl) 
یتوزول ستزشده وسپس‎ Pcl JSS وهای‎ 
در که‎ ANT (فل‎ pe ite داخلوزکلهایترشحی‎ 


ths رسانی توسط گیرنده‌های‎ play شکل ۱۵.۱ اصول کلی‎ a 
مرح زر‎ pion موی ولا‎ ela ارات توس‎ pe 
4 ET وس سول یه و‎ he lp ee 
رها شن هقی‎ O سللی‎ Sb وزیکول‌هایکچک‎ SO 
an pe ال‎ led JO ی ویو‎ Jo 
ویژه سلم‎ Ap SS tLe مولول‎ cl 0ب‎ 
گرد‎ et Ope HS فال‌ازی‎ A py Jae le 
ام خلسرلی دزی‎ Jl ae چدین‎ by Se 
بهسمت تفیرات خاص ومعولاکوتاسدت در فالین‎ cabin @ می‌کند‎ 
سای یسم با تحرک )0( رت بت‎ 
oy SJ ye tay سیب‎ dl خام ان‎ 0 @) Ji 
yap فلت گرد مها مین(‎ Se Bb 
موی اعد م‌نود‎ iS یام‎ 


ob‏ ن با 


آهمیت gl) sb‏ گرنده‌ه در فسل ۲۳ بح می‌شرند 

در این فصل در با اسول کلی پیا‌رمانی سلولی را سرور 
می‌کنيم. مضاف بر اينء Byrd‏ تبین هویت و توصیف گیرنده‌های 
سطح سلول را شرح می‌دهيم. پس از آن, جندینویژگی مربوط 
به‌بسیاری از مسیرهای ثتقال پیم و به علاوه تنظیمشان را بحث 
Sethe‏ در سرتسرتکوین موجودت حفاشده و در ضمن Sal‏ 
pe shes»‏ ار موجودت دا میشوند سپس اجه ول در 
اراشرح می‌دهيم 


مسیرهای پام‌رسانیچفت شده پا 6- 
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خونموجود زنهمتقل می‌شوند نپا بروی سلول‌هایهدق در 
shed‏ دور از ایگاه ستزش عمل he‏ سح هورمون 
algae‏ مولکولهای یرای که مرن Sa‏ روساطت 
من نسیت ده میتود. 

در یرای پااکرین» clarke Glas‏ آزدشده هه 
ny‏ یک لول تنها سول ban‏ را در eagle‏ خود تحت 22h‏ 
Jp‏ م‌دهند.تقل یام بک BU‏ عمبی از یک سلول عمبیبه 
سلول عصبی دیگر وی یک سول عصبی به سول عضلانی el)‏ 
مهار BLE‏ عضلانی) تست ety‏ کین رخ می‌دهد 
بمیری از فاکنوهای Mss,‏ و abies‏ تکوین در موجودات 
پرسلولی نز در دنه عم alae‏ خی زان موکل‌ها به 
لور بحکمب Sa‏ خاج سای متمل می‌شون نان بلی 
پیارسانی) ما اقا aay‏ در شکل فعل زا شوند. 

ی‌های بسا مهم J‏ کی دوز وهای eae‏ 
متشر م‌شود که این موجب تشکیل یک شیب غلطت و AD‏ 
اسخ‌های لول توت شده که بستگیبه اصلدی لول هدق 
خاص ae‏ اد شدن یماد 

در یرای al cep‏ © سوستراهای ol‏ شده 
تسم IS pd el dg‏ وهای رد بدین صورت 
See‏ مین واه این سلول‌ایموجوددر محیط کشتءغلب 
فاکورهای رشدی توح م‌کند که رشدو کر خودشان رنحریک 
می‌کند این نو e Sep‏ ویژه مخصوص سول‌های eth‏ 
است.بسیاری از این سلول‌ها فاکتورهای رشد رابیش از ده تلد و 
آزاد می‌کنند که موجب تحریک نامناسب و بدون تنظیم تکثبرشان 
علو:بارکذاریبررویسلولهایغیتوموری مجاورانمیتود 
واين فریند ممکن است منجر به تشکیل تود‌ی توموری شود 

ولکلهایپارسلی که پروتین‌های سرتسری Ae‏ 
SY)‏ غشانی) هستندبرروی سطح غشاهموضي‌گیریکرده و oe‏ 
بر این ق مهمی رآ در رشد و تکملبازی می‌کند (شکل NON‏ 
dy edad‏ موارد.ین Laces pl‏ به غشاء ریک سلول 
aS‏ روی سطح سول هدف مجاورشان به ps JET gt‏ 
متصل می‌شوند در ماد یکره تجزیه پروتلییک بروتین یا‌رسان 
Jace‏ به شاه Slay‏ شدن قطهی خاج موی آن شده oS‏ 
ad‏ دقن یک بوک یمرن Ja Joe‏ میناد 


1 Endocrin 2- Paractine 


3: Autocrine 4 Growth factors 


توس مس ترشحی شرح داد شده 


ده هورمنهای + 
در فصل ۱۴ ستز وپراش می‌شون. درهردو مور زیکو‌های 
ao‏ مولکرل‌های Lop‏ برد فقط زیر غشاءپلاسمایی در 
معل نتهداریتاننجمع ین و متظر یرادن می‌مانند 
[مرحله 40 از JSS‏ ۱۵۱ را مشاهده کتید 

تحریک Lat ctl ge‏ هیشه با یش ae‏ 
shag pCa?‏ وزیکول‌ها ماه است که ان ام موجب تا 
سرع nS ae‏ با Sls iggy glad sé‏ 
bt 33‏ هومنهایپروتیی ی مولکلهای پارسن 4 
محیط اطراف و با خون می‌شود. [مرحله 8 از شکل ۱۵.۱ | مشاهده 
(us‏ 

هورون‌های sy‏ رها شدهقط J SB biS li ly‏ 
تجزیه ندن توسط پروتازهای موجرد در خون ویا بافته در خون 
Se sly aly gil‏ رها شده تفر sol JS‏ 
Lage ey be‏ جذب توس ‌هب دخل لول‌های 
Ja tye J wey‏ بایان مواکولهای بسن در 
سلل‌های هدف (فعل‌سازی با مهار آنزیم‌های اختصاصی) Nye‏ 
lio as‏ وه طولمی‌کشد بای کانکول Jabal‏ 
هورمونهایبندیتونییمینجی‌گری Wey sag‏ 
L659‏ تجیه خودشا امه Sogo pit hp‏ نوم 
و مولنی‌مدت. نی تسم سلوی Heb‏ لول سلولها بای در 
معرض ch lie‏ بای دوهی طولانیمدت Su)‏ 
ساعته)قر گرد 


مولکول‌های پیم‌رسان می‌توانند به طور موضعی و یا در 
فواصل دور عمل نمایند 

ماکولهای یمرن به مت سلول‌های هدقشانمساقرت 
aap) ne‏ 6 از شکل ۱۵۱ (eS altel)‏ بر Sebi‏ 
Mee‏ از طریقخون طیمی‌کنند و برخی ste‏ رات موضعی 
bho po‏ یایب وسیلهی مولکل‌های خارج سول 
ee wale‏ وع cereal‏ مود وکین( باکر" و 
رین ")این نقسیندی بر منای مافتعماکردی ین مه 
است (شکل ۱0-۲۵-6) مضلف بر انکهپروتین‌های sigh Lata‏ 
به اه خاص روی یک سول at‏ یرای به لول مار 
a‏ 

در پیم‌ربانی اندوکرین؛ مولکول‌های بیام‌سان, توسط 
سلو‌های یام‌هنده ستز ترنح شده از طرین سیستم ردش 


دیگ,فکتور رشد آیدرمی (EGF)‏ است که به صورت یک 
بروتینداخل غشایی‌سنتز می‌شود. EGF‏ متصل به غشاه 
مین به لول مجاورمتصل شده و از طریق تعاس مستقیم 
پا‌رسانی ند برش به وسی‌ی یک پروتاز خرچ سلولی سبب 
al‏ شدن شکل محلرل Sad EGP‏ ان می‌توند ts‏ روش 
کین وی اتوکرین aps‏ ند 
انسصال مسولکول‌های بسیامرمان پساسخ‌هایی را درون 
سلول‌های هدف فعال می‌کند: 

oy‏ که یک مولکول پامرسن به سلول هدف رسید. به 
as‏ در ملع آن سول منصل SS) pd ye‏ ۵.۱ محله 
| مشاهده ند بخش وسیم از کینده‌ه باتصالمولکولهای 
متصل بهغشء وی ترشح شدهفدل می‌شود | قیل هورمنها 
وهای tty‏ لین عصبی و فرومنها! ویکن برخی از 
Ia gf‏ توس تیر خلت یک yin‏ بای Se‏ اکسیژن با 
ماد [I‏ و یا به stay‏ محرک‌های فیزیکی ای Ss‏ نو 
ies JB (pls wp‏ 

همانگونه IGS‏ رهش رای پروتینی وه رای هر 
مولکول پام‌رسان خاح سلولیآدوست: تقربً ميشه بر روی 
سطح سلول هد قر shar, Sle lf‏ جایگاهی بر 
روی مین خارع سلولی کیره مذکور بر اثر مکمل بودن 
مولوی نان متصل میون fab OT JSS)‏ ۲ ریز شاهده 
کنیا 

pad oye ISS Ja‏ شکل فضایی در گرندی منصل به 
غشاء شده که سیب آنغاززنجیر‌ی از اکنش‌های منتهی به 
doe cag‏ خاص در BD‏ سول مذکورم‌شد bse yl‏ 
سلول‌ها سکن استکه مجموعة lit‏ ار گینده‌ه بای I‏ 
مشابهداشته باشند که هر یک J‏ نها می‌توند پاسخمتفوتیر لاه 
lyf aha gals‏ مشبه ممکن است که egy x‏ 
متنوعی از aL la pe‏ می‌شوند و علاوه بر این اتسال یک لیگاند 
خاص به یک کیرد یه ممکن al‏ پامخ AD) sla‏ نع 
aS Jel ple‏ در این صورت. یک SES‏ می‌تاشد سلولهای 
or‏ 


Cala‏ پاسخ دادن در مجموعه‌ی متوعی از سیر 
نماید.اتصال ASS‏ بهگیرنده‌های جفت شده با 6 -پروئین‌هاء یک 
پروتئین اخل سلولی[3) پروتئین ۳ جزشی) | بای تجادل یک 
GDP‏ با GTP‏ فعال uid iS yo‏ شکل فضایی all‏ شده به 
وبیلهی GTP atl‏ به of ays‏ برهمکنش seta G‏ با 
Jl gy‏ پم ین دست | تحت J pb‏ م‌هد. 


ام رسانی وی 1 مسیرهای ام رس la»‏ ولیک 


ایا ای کین 


تشم مین ال 


ساوهای هدف dot‏ در ده دوس هک 


ی رن ین 


efter 


جایگههای هدف بر روی همان سول 


۵ شکل ۱۵۲ نمایش عمومی پیاپرسانی داخل سلولی. (arc)‏ 
le‏ سل به سلول تما ترکیات شیمییی خازج سلولی در 
قامله‌های در از چند میکروتر در نی کین وکین چند 
2 نی نان رخ میهد (8)پروتین‌هایمتصل به A‏ 
lead‏ یک سلول ار به برهمکنش مستقیم he clay Sle‏ 
در مللهایمجاور هن 


اه 
’ 


J se‏ مولکولهای ye Sle‏ هم در رد 

هم در رد a‏ عمل nti Sle ly a‏ نقش یک 
Si‏ عصی oles)‏ پرگرین) و لاه بر این به نون یک 
هورمون سیستمیک Pe)‏ اندکرین] میت Sige‏ ورد 


a 


مطالمه‌ی گیرنده‌های سعطح سلول 

dal‏ سلول یاب بات به پ‌هایخریویژه توس 
(a)‏ اجزاء تشکیل‌دهنده‌ی گیرنه‌ها که قادر به شناسابی پیامها 
هستد (0) مسیرهی اتقل یام ال شهب وهی Sc‏ 
alas (0)‏ داقل سول app Sapa tha‏ 
3b‏ دشتهباشبد که میانکنش بین لبکان و گرنده موجب تفیبر SS‏ 
قضایی درگردهپروتینیمی‌شودک آن اقادربه ینکش Sok‏ 
ng dy ln‏ یک شا jl lyr,‏ مینود 
(شکل ۱۵-۱ مراحل 0و 0 را مشاهده کنید)؛ 

دران بخش ماس Saye bye liye‏ تال BS‏ 
yap bass‏ نوی غلظت‌های مختلف لکد رای فا 
یک سیر مود atte allan‏ همچین OSES‏ 
ye Se}‏ فاد uly‏ تخلیص و توصیف Sates‏ 
پروتنی را بپرسی whe‏ 

بسیاری از ان روش‌ها ری Brie Slants‏ 
Le (Fas) izes‏ اتصال سای (فصل ۱٩‏ لاو بر 
گیرند‌های که پیم‌رسانی را وساطت می‌کنند. قابل استفاده است. 

Pane وی‎ hae fangs 
هر ملول حضور اند اد ی قرب زد به ظر یرد میک‎ 
Ve مولکول بروین و‎ Ve!” Las ting lyase 
رین بروی شاد لاسمییخود رد رین یرنه ی یک‎ 
درد پروتینهای‎ ۵ Well bib عم‎ wy مرن‎ Je 
sie gel YS را تشکیل می‌دهد اي‎ lead ae 
celal را دور می‌کند.‎ pega lon Slayal 
ابنکهپروتینهایدخل‎ J al Se همچنین‎ lS 
از فش ه‎ nn songs دربب ه وهی یک‎ lit 
مورت محلول خاج ون (شکل ۱-37 رمشاهده یو سپس از‎ 
هیر پروتیهایسالیجدمازی شوند‎ 


۰اه در 


یدای ig‏ به صورت اختصاصی a‏ انا متصل 
می‌شوند 

PS chore هرگبرنده به طرکلیقطبه یک ولول‎ 
مت‎ BSL lng و‎ Sop gs Wa pe 
enti oy lays اتصال!‎ Shy ie 
لین به‎ Jl نست ده میشود‎ bap بسیر‎ sale 


1- Binding specificity 


گیرنه‌هایانسانی رای هورمونهایاپی‌تفرین, سرتونین و 
lain og‏ یدای جغت شده با 6 - بر 
هستند. همانگونه که در فصل‌های Sur‏ بحث کردیم؛ SSS pei‏ 
glad‏ نا از اتصاللیکد به برخیدیکر از گیرده‌ه: ae‏ 
oped‏ یت کیازی) من BD‏ سلویگرند‌ها ایک 
زیم از میتوزولیک متصل ندهراتحریک و یاگاهیاوقات مهار 
J ay he‏ فسفریلاسین موستهای پروتنی در ais‏ 
La a glo‏ لین پجود فعال شدن دگر گیرنهط 
پروتور و عکیک کملکسهای چندبوتبیداخل سلولی را دگبر 
می‌کند که موجب ره شدن وهای تال یام میشود. 


J cis |‏ 
از یام خارج سلولی بهپاسخ hale‏ 
موکول‌های OE bor‏ سلولی latin‏ بین 
مسوجونات زن ده تک hls‏ تسنظیم می‌کند و 
isd ele lasts‏ و تکرین Sb pg‏ زد 
a iy‏ 
LAYS‏ پا‌رسان I‏ سلولی یه کینده‌ها متصل 
می‌شوند و ah‏ ساختری را در گرد القء می‌کند 
(hill)‏ و lat‏ در placa‏ اعمل درون سللی 
Spies! |‏ 
| 8 در پیارمانیاکرن, باه ز یک سلول بر 89 
| سلول‌های مجاور عمل می‌کند و یا در آندکرین بر in‏ 
سلولهای با فمله زار سلول عمل می‌کند و دربیم 
| سای ازکرین لول پیا‌دهنده بر وی خودش اعمال ار 
| (شکل WY‏ لاله (4S‏ 


ها خرجی شم پروتی‌ه وهای ترشحی ey‏ 
gh pb) a St‏ اج سلولیحل شندوب در 
Sire‏ خاج cere Sasa (e518 ae‏ 
ep‏ گرچک il)‏ هومونهای استودی و (Sid‏ 
مولکرل‌هایآبدوست کرچک ah)‏ رین رها مد 
ریک اکسی) و yy le) Spd SS pe‏ هس 
*اتسال مولولهای de BE clone‏ به ینمی 
| سطح سرلی pS,‏ اختریا درگرده اجه ميکندکه 
منجربه فالسازی مسیرهی JE‏ پیم درون سلولی 
می‌شوند که در Gale‏ ملسم و لکد سلولی با بان 
۳ 


۷۳ 
تن را 


7 100520 ree ed oe 


0 © رزیدرهای ام رای رم 


اتصال محکم ا 2S‏ 


Lane 
o 
رزیدوهای لازمبرای‎ ۳ 
اتصال هورمون‎ V7 
۱ کی‎ 


شکل تجربی ۱۵۳ قلعت کوچک سید یی رای تال ویژه ین هورمون رشد یندشن مهم ستهسلح ارجی فش پاسایی 
nn‏ ین شکل اس و هر کل ندب نش توس ری ای Saiyan‏ گنرد غشاء انز مین Lt)‏ نشده ات 
که امه تهای ay‏ نان اد شده در کل است. چا که تسه دی ملس هون شد - 
ogee‏ تا تیاده رد هرک از ین دا مه رهب یک امین بان چهش Nat yyy J sy aad‏ ند 


تن نده ات 1۸ مدمه در 


تین شهاست.() ان له مشخص ندهاست که فط یدنه بر وی هومون رشد در ۸۵ nny‏ رز J‏ فش داد ان el sal‏ 
در ISL‏ ال دوز بکدیگر Sy Sa‏ در رون تاخوردهمارند. hn‏ مشاه شا ی‌ده که د ره تیف گنه در ایحا 
هومن رش هس رها مه در » را هورمون نز مهم هسن. (0) سل هومون رشد هیک وتو ره با ال گید 
نومه طرف مقابل هورمون دنبلمی‌شود این مجموعه یکسانی از el satel‏ | درگرند ام متفوت در هورمون درگ می‌کند. هماگنه که در فصل dee‏ 
مشاه pl‏ کرد یزاسون yh‏ که با هرمن ple Spl‏ عموم ia ap‏ گنها ری salience‏ 


a Sle‏ مان te‏ نع گنها متصل مشود وهر 
oh‏ مین سبرهایپیامرسانیداخل سلولیمتفاتی را ال 
ناد Fits egy cl‏ نیاق So‏ ی 
cl pale a Joe ale clas gabe‏ 
سلو‌های Se wel‏ که آنزیمهای هضمی هیدوتک را 
تولید می‌کننده هریک لواع تفاوتی از گیرنده‌ها ری استیل کولین 
op‏ 

در سلول ماهیچه‌ای اسکلتی, رها شدن استیلکولین از نورون 
مجاوره سبب نروعانقباض به Say‏ فال‌سازی یک Fe JIS‏ 
دریچه‌دار مربرط به استبل کولین می‌شود. در بیماری فلجی 
doe yal pa Stale jul‏ وید م‌کندکه 
فالیت گرندهای Ke‏ خودش را وه می‌ند. در ماهیچه 
lb‏ ره شدن cf fe‏ تست ورون‌های مختف موجب فال 


{+ Molecular complementarity 
2. Eflector specificity 3- Autoimmune paralytic 


4. Myasthenia gravis 


ne میانکنش‌های‎ Joni I) و ضسیف‎ pas Mab lage 
he بودن ماو(‎ Ie BL و هیدوفویک) و‎ yas 
مشاهه کت‎ YAY JE) رده ید ستگی داد‎ la 

Je uly‏ کیره اسوینبه این هورمون و هورمون‌های 
سرتعا تحت عنوانفاکتورهای رشد شبهانسولین او ۲ 
IGF2)‏ و 101-1)متصل می‌شود پلیکنبه هرمون SD‏ 
متصل نمیشود. 

به همین ترئیبه گیرند‌ای که به هورمون رشذ متصل می‌شود. 
> دیکر هومون‌ای با سار اه مصل نیشود و علاه بر 
یدای استبل ab lf‏ بان Sof ily‏ متصل 
می‌نوند و با boyy So‏ که فقط انکی از نظر SLs‏ 
el‏ مود یز مت نمیشود. 

نه ها هر گردهبوتینیبه رسای Slat‏ اختصامیش 
SE >‏ یه roy‏ می‌شود SL SUS Sh‏ - گبرنده 
حاصله یز یک Soy‏ ارگری!" را خودنشانمی‌دهد به Bos‏ 
So‏ کپلکس یک باس سول یه وسطت مین Basan‏ 


| A سلولی و‎ pint Pow | 


R) (L 


۳ 7 


(\a.t) ساده‎ 


توصیف کرد که [LI IR]‏ ریب غلفت‌هی ینمی Sl‏ )4 
عبارتدیگرگرده yp‏ تصاللیگان وگن اد در حالت تادل 
هستد [RL] y‏ نز لت کمپلکس لیاد -گیرنده است. Ky‏ 
cat)‏ تفکیک) ری تمیل یرنه به یکاش است. 

SS pe sl ts بین‌تر نیت به رم‎ ot 
است. شیومی دیگر‎ Ky مفدارکمتر‎ gulp محکم‌تراو‎ Jlai|RL 
از‎ gh است که 16 عادل‎ pl مهم‎ Si رای مشاهده‌ی این‎ 
منصل شداند در‎ IB ay ly لیگاند است که در آن نیم از‎ 
ان لظت از یاه تساوی | [18] برقراست وبدین نتیب‎ 
مقدار کم 160 تشان‎ Kg=[L] از معدله ۱۵:۲ نتبجه می‌شود که‎ 
می‌دهد که غلظت کمتری از یکاند برای انصال به ۵۰ درصد‎ 
سول لازماست.دراین حالت. رای واکش‎ gas laa 
زیر با یلیس(" یا مرکا است. که لین‎ La اتصالی‎ 
ai) ge یک نیم بای سوبسترایش منعکس‎ ly 
ستگی به‎ Ky مقدر‎ abt ویکن هماندتامیثایت‌های‎ P 
ندارده بلکهبه نسبتشان واسته است. در‎ Kon و‎ ott مقدار مطلق‎ 
به صورت آزمابشگاهی تین‎ Ky oped بخش بعدی با‎ 
serge میشود را‎ 


از سنجش‌های اتسصال برای gluta‏ گیرنده‌ها وتعین 
تعایلان بای لاد استفدهمی‌شود 

عمولاگیرند‌ها را به وسیهٌ تونابی‌شان بای اتصال به لیگاد 
gy‏ در لرل‌های سالم یا بخت‌های سلولی, تعیین و 
shel‏ می‌کند. شکل ۱۵۴ این سنجش اتصال | بای 
Se‏ وین بای ینید سول‌های کدی نان 
ibe adage‏ وین راکو متصل شدهبه گیرنده‌هایشان بر 
sy‏ سلول‌های در حال رشد در بتری دیش (iil pe)‏ به عوان 
eld‏ روبه رشدانسولینافزوده شدهبهمیع خارج سلولی محاسیه 
می‌شود(محور عمودی). هم تدا جایگاههایاتصال SUES‏ در هر 
لول وهم مان به oe IL‏ تال یه نی (B‏ 
Gea‏ می‌شود ممولاًاين محاسبه با ستفاده از برناه‌های GAS‏ 
منحنی کامیوتری قابل lal‏ ری le‏ آزمایشگاهی انجام 


1- Dissociation Constant 


2- Michaelis Constant 


شلن یک گیرناه جفت شده با G‏ - پروتلین و کند شدن ey‏ 
نقباش و بان کند شدن ضربانقلب می‌شود. رها شدن استیل 
کولین ندیک سلولهایآمینیپانکراس موجب باقن ela‏ 
CaP?‏ سیوزویک شده که ان نز ip‏ هی هصمی 
ذخره شده در وهای ty‏ اه و هضم 1 تسیل 
می‌کند. 

زاین و تشکیلکملکس‌های مخلف گرد - سل کوین 
ely 9‏ مخلفسلول‌هامنجر به پاسخ‌هایسلولیمتاوتی م‌شود 
از سوی دیگر. گیرنده‌های متفاوت از یک دسته که به لبگاندهای 
ie‏ متصل Jie al ll ip‏ مشایهی راد یک 
Wai le‏ یام‌هایسلولی Spi‏ می‌تاند موجب 
تقیرعومی 9 Ses‏ سول Sha sap‏ وهای کید 
هورمون‌های اپی‌نفرین, لوکاکون و ACTH‏ به اعضاه مختلف 
ani She‏ چفت شده با 6 gage Jace ayy,‏ 
ولیکنتعمی ان ai‏ سیر it‏ پیم شایهی را فعال 
می‌کنند See‏ موجب ستتز مولکول پیامرسان کوچک داخل سلولی 
(CAMP)‏ شده که اين نیز به نوهی خود فعلیت متاولیت‌های 
متوعی(ماندشکستن لیکو نیم Se‏ بدین ترقیبه هر 
سه sale Sloth‏ را در ملسم singe‏ کدی دار در 
بخش‌های ۱۵۶ و NO‏ بیشتر رح ald‏ شده استم) 


ثابت تفکیک!!,اندازه گیری نمایل گیرنده بهلیگاندش 
است 

اتصال لاب ک گنه Vyas‏ به صورت یک SSN‏ 
برکشت ساد قبلمشاهدهاست, که گیرنهبه صورت 18 و لیکند به 
صورت .| و کمپاکس لیگاند -گیرنده به صورت RL‏ نمایش داده 
می‌شود 


Kee 
R+L 2 RL 


(00.1) able 


Cal Kon gs tla aS! ثبت سرعت تفکیک‎ kit 
سرعت تشکیل کمپلکس لیکند = گرد از ین آد و کیرند‎ 
می‌اشند‎ 

در حالت تال سرعت تشکیل کمپلکس لیان -گیرنده زیر 
با سرعت تکیک آن یبش و مشاف رانک می‌توان they‏ 
یک معادلهاتصال تعدلی سلده 


E Pow | Sanat he lad و‎ ily مسبرهای پم‎ pe iy فصل ۱۵ - یم‎ 9 


شکل NLP‏ میزان Kg‏ یربا "۱/۴۶۱۰ مولار است به عبارت 
le yo‏ سولین ul‏ اج Sully Vue‏ ۵۰درصداز 
laa S‏ انسولین در لول با یک aad‏ شنال شود راربا 
۳ مولار می‌باشد. معمولً یک کیرندهتمایل مختلفی Sp‏ 
هر لاد قارب اتصال gla‏ ر درد 

رای Ja‏ سنجش Jl‏ مشاب ان داده ات که Kg‏ بای 
انس فکتر pales pS slp IGF-I) ۱ cep a‏ 
gly‏ ۳۰۱۶۲۲ مولاراست. W‏ غللت بلار IGF-l ply Yoo jf‏ 
نسبتبه وین ری lal‏ 403206 گنای اسولینیلزم 
می‌بشد 

سنجش‌های اتصال مستقیم شاب oT‏ که در شکل ۱۵۴ 
شان اه شد. phy JS glans Fb‏ است که تایلبلای رای 
لیگاندهایشان دارند از جمله گیرنده‌ها می‌تان به گیرنده 
اریتروئتین 160-۱۰۱۰7۳۱۷ و گرد انولن در سلولهای 
کیدی (Kye\ifale"")‏ شاه کرد 

با این حلی بسیاری از یاه ظیر اریروپیتین و دیکر 
کاتکول آمین‌هءبه گیرند‌هایشان با تال sical Jha‏ متصل 
می‌نوند در صورنی که Ky‏ رای انصال, تغریا بزرکتر از 
۰۸ باشد |در حالتی که ثابت سرعت be kot‏ بزرگتر از 


la cal Kon‏ می‌رود که مدت زمان چند A‏ تا چند دقبقه 


ی محامیه یزان IBS‏ متصل شده مور نیز است. خی از 
لیگاندهای متصل شدهبه گرنده جداخواهند شد و لذامقدار شاهده 
شده le yp a‏ شدای خیلی کم خاهد lop‏ یک Ga‏ 
as‏ تال ضمیف ید به داش بمورت یک منجش 
رقیتی( با اند دیگری که به گینده clan‏ با عیل CoML,‏ 
Ku ole)‏ این)متصل می‌شود انجام سگیرد در این نوع 
سنجش, لکد US)‏ ال پين و بلون برچسب ر به 
صورت افژیشی و ییالال Mad yell cay‏ 
ثابت a‏ سلول ila sigs‏ می‌شود. (شکل (0D‏ 

اتصال قیببدون Magy‏ اتصال لکاندردیاتو را به 
گنه رکه Sg‏ خلت رقب لام Da ae a‏ یی از 
یادا بچسب La gly‏ یرب مقر یا موه تال 
ریب به رده است. از pS‏ دیق de‏ یگاند تال بای 
متصل شده به گرنده رین سنجش امکانپذیراست به دلل G2‏ 


Competition assay 2+ Competitor‏ .ز 


3. Unlabeled Competitor 


سوه 


30.900 


ور 


) انسرلبن اتصالپانتر (مولکول برسلول‎ DON 


6 1 و 
اسولن (get 18 ae J‏ 
شکل تجربی ۵۴ ری لگادهای تال الا Sate‏ 
اتصل قادربهتعیین Ky‏ و تعداد گیرند‌ها در هر سلول است. در 
lel bu‏ خام روطب گنای ختصاصی اشوین بر روی سم 
سلولهای کی تشن ادهش است. سومیسونی از سلول‌ها سای 
مدت یک سامت در دای ۲ رجه EBLE LAS als‏ رو AIBN‏ 
اسوین MST ۱۲۵ | Jolt‏ م‌شود. رین دما بهمظور مهار 
nasa‏ سح سول تفه apg‏ سللهایمنکور از 
اسولین متصل نشده جدامی‌شوند(سمولاً به وسیله سانتریفیوز) Di‏ 
al ayy‏ بای ها محمبه یش نحنیاتمال کلی ۸ 
تسولن هط وه یرای باعل با همین اسولی غیویز 
متمل onl ST‏ بای مولولهایدیگ در alas‏ سلول با تشان 
می‌دهد. هم اتصل روز بت ب تال کل با ire‏ ال 


ری bint oly‏ ین م‌شود 
که ین pS otal HEL pala! gable phd‏ یز 
Sool‏ اسولیهای شا ه be‏ غیختماسی متصل 
مشود ونحی 6 حملمینود حنیاعالختماصی 3 به وان 
gaia‏ ۸ و۲ طرهمیشود وه که مگیم محنی 
تصال اختصاسی 13 نیین شد تعداد جایگه‌های انصال obey‏ برای 
(pane Sco‏ هر سلول BLE Ky Toe‏ 
شون i‏ بای Jl‏ به ۵۰ درصد یدای سعلحی لین 
میب رین مود در sp‏ ۱۵۰۰ در ae‏ لین 64 زر 
gh NEL eit‏ ات 


در حضو غلفت یشترز 


می‌نود با فرض اینکه هر یرنه lle‏ هیک مولکول BSL‏ 
متصل می‌شود. شمار shad‏ جایگاه‌های اتصال لیگاند با تعداد 
کیرنده‌های فا در هر سول ری top ca‏ نان داد ده در 


na pom |‏ سلولی و بولکلی | 


سلول‌های پامخ‌هنده له Se‏ بای چام شدن آن ید Ls‏ 
تال qj)‏ گنه سح سلول بای هورمون در حالگردش: 
شترا سطح ade‏ (تحریک نشده) آن هورمون در ماع خرچ 
سلولی یا خونباشد. ما م‌تولیم ان اصل 2h‏ عمل بهومیل‌ی 
alas Al‏ انسولنموجود در خون و لاه بر این 6 برای 
Jl‏ انسوینب یندش در سلول‌های کبدی؛مشاهده نایم 
eM)‏ رای ملفرضکنید که خلت نرمل Popa‏ 
خون Ye ۵6۱۰7۳ gly‏ باشد. با جایگذاری اين مقر و 16 
NRT se» lye‏ م‌توانيم Walp sls jt‏ 
که به انسولین متصل wl‏ را در حالت تعالل محاسه نمائیم. 
سس ie yl‏ است.به تبرت« 
cal ۰۳۲۲ ply kegs SEL)‏ رت دک 
در حدود ۳ درصد JG]‏ گیرن‌های وین به انسولین متصل 
خواهند شد. در صورتی که غلظت انسلین تا ۵ YU pe‏ برود 
(۲/۵-۱۰۳۸۸), شمار کمپلکس هوربون - گیرنه؛ به تسبت بالا 
خواهد رف Ly)‏ ۵ با به طوری که حنوداً ۱۵ درصد کل 
گیرندهابه وین متصل al‏ شد ار گستدگیپاسخ سل 
اقاءشدهبه ile‏ شمارکمپلکس هورمون-گیرندهباشد [RL]‏ )8 
اغلب همین طور lapel eal‏ لولی نیزا حدود ۵ زر 
افزایش خواهند یافت. 

j‏ سوی SO‏ فرض کنید که CE‏ طبیبی وین در خون 
۰۲ باشد. در این حالت. ۵۰ درصد 
کل lan‏ تسین متصل خواهندشد. یش ۵ بیری در 
غلظت انسولین تا ۷۰۱۰۳۱4 فقط موجب افزایش FF‏ درصدی 
بخشی از گیرنه‌های متصل به وین میشود(نا ۸۲ درصد متصل 
(i‏ لا به Coy We at‏ هورون نک مومب 
Gb‏ نسبی در بخشی lan J‏ متسل به SREY‏ شود ید 
غلظت Jey‏ آن هورمون fot Sal‏ از یزان 6 باشد. 

hee‏ سول پاسخ سلولیماکزمم Sa‏ لاد ویژه نی 
ol‏ که مد خییکستری از کل Vee) aos‏ درصد 
gly [law‏ لکد نسال ید ان youd‏ می‌وان با مین 
دامنه باسخ واتصل لیگاندبه گینده در غلطت‌های مختلف لیگاند 
ندان داد (شکل ۵۶ ely‏ یش‌ساز سلول yd‏ خون 


ربا مدا یک 


Antagonists‏ -2 و۸ 
Isoproterenol 4. Asthm‏ 3 
Chronic bronchitis 6- Emphysema‏ +5 


7 - Alprenolal 
و‎ Angine 


8. Beta - blockers 
10. Cardiac arythnias 


PBs las 9 لام بای‎ gh te» چیزی‎ Me 
بتکم‎ Kot) چا میشوند‎ bee ه‎ 


سل ری ell‏ برای allen‏ مشتقات مصنوعی مربوط به 
هرمنهایطبیع که یرده‌ا هار یال می‌کنند مود 
ape Seal‏ ان متتقات که به لور وسیدی رتیت بر 
روی dhe gloss‏ سول dpe ey‏ درو مور [Boll‏ 
می‌گرند به دودسته pF‏ می‌وند: آگونیست !او 
آگویست‌ها! آگوست‌ها عمل هرمن Sale ack‏ 
ys‏ لد م‌کند و ماف Say‏ بخ طیمی ریز الا 
می‌کند.آنتاگونیست بهگیندهمتصل می‌شود ولیکن هیچ پاستی را 
il‏ نمی‌کند با اشغال چایگاههای اتصال لیگاندبرروی یک گیرنده. 
یک کنیس slo‏ هورمونطیمی (cai SL)‏ بوک نماد 
و بان فلت Kiln‏ مسولی آن هرمن رهش دهد به 
عبات oS ep nisl Se‏ | هار So‏ 
ری مه ارو یرل !"ود اسفاده ی ترا بمری 
Maal‏ را رس می‌کنيم تاروی بزوبوتول با فافه شدن دو 
کرو متبل niga‏ خن می‌تود [سمت راست شکل هه 
مشاهدهن) ان درو یک گوست گیردههایچفت Gast‏ 2 


Sting lo gas در سطول‌های‎ oui! © ab nn 
در مقایسه با ای نفرین به‎ ply ۱۰ بیش از‎ ba است. یزوپروترنول‎ 
چب شکل‎ call esl Kalani bat ins! 
را مشاهدهکنید)فال شدن این گیرده‌هابهشل شدن مامیچه‎ VOD 
صاف بوشال و دی ریب به شروع عبر ها در ‌هک‎ 


Isami! Se‏ در درمن برونشیت مزمن؟! و سیم 
ld‏ یود Sle‏ ال شدن GF‏ مایا aS‏ 
جفت شده با( پروتئن پاسخ دهنده cig‏ در سلول‌های 
ld gle‏ سرعت انباش ناب را افزیش مي‌دهد 
cig Stel‏ این گبرنه آلرنلول ٩‏ و نرکیات موب به 
وک کنده‌های بت نست دادهمیشوندکه ین تا کنیست‌هارای 
کندکردناقباضات قلب در Mee abl chp‏ آیترمیای 
قلبی(! متفه مشود 


پاسخ سلولی ao‏ به یک مولکول یامرسان سم نبزی 
به ال شدن تمامیگیرندههاندارد 

تعمی سیستم‌های ple‏ چنان LAG‏ یهن که با 
رفن aoe‏ موکلهای choke‏ خر لول پا سیر در 


H0 
اس‎ om 
3 0 ech, وس وس‎ 
3 wt! 
۳۹ ۹-9 
| oe 
280} 1 5۱ 
3 Ho: اس راوس‎ 
| 0 wisi 
4 om on oh 
}n با‎ . I 
Pomorie ct ne 
9 9 
Tet tae wn آپرنولرل‎ 
ی غلظت رفایت کننده‎ 


شکل تجربی | ری لیگندهای با تال این Sea‏ را تانب سنجش (*۳۰۱۰7) رقتیشناسییکرد. در ان تال اند 
مصنوعی eal ce Me Sl Salil‏ رنه ene Gel‏ کدی gh‏ مور Jat ot‏ با لد با ماب این cpl‏ 
طیهی tS) (EP) cai!‏ مصنوعی تحت عنوان یزپروترنول apg lal (IP)‏ سنجش همان gl‏ که در شکل ۱۵۴ شرحدادهشد ام ند 
PH) Sp a cle Se be‏ بر افش فد ail‏ 2 شا وونل اه gg‏ هرت را 
ول ae be‏ یشور نو مهار (ole nl) I ny naa LL ssl PH] Ja‏ 
a‏ قیی که تال ۵۰ درد Sp seb In‏ به ما یال رقیبدیر است. بای تج کد که oe‏ را بروی ماس 


ui 
J 


۰ موا Cal‏ وال انداهکیری | سنچش متقیم 


bee dite)‏ ۱۰ گیرند‌ی سطحی برای آيتروپوئیتین درد 
یک aS Ay cere‏ سلولهای تمد را 
و تاه hol op Uh unde‏ 
یل Sal‏ ققط ۱۰۰ تا زاين گیرنده‌ها بای SM‏ اریتروپوئینین 
el ly‏ یک سل یش‌نز زماسته نا لت GY‏ 
از لا ۵۰درصد پا سای اکیمبه مور نس پاین‌تر 
از مقدار Kg‏ مربوط به اتصال است. در این حالت نمودار درصد. 
ef‏ تال در بر فلت لاد با مدا Gelb se‏ سای 
ماکزیمم در sly‏ غلظت لیگاند متفاوت است. 


حساسیت یک سلول بهپیمهای خارجی به نومط تعداد 
"گیرنده‌های سطحی و تمایلنان ب لیکند تعیین a gt‏ 
a SJ‏ سول هیک مولکول ere‏ خاص به 
داد کمپکسهای لکد Sin aS‏ اهزاین رو حضور 
کمترگیرده‌هاروی سنج یک jas eso pe‏ سول مور 
به آن BSS‏ ربه همرا داد CAB ply‏ بالانری از لاد بای 


۱ Sensitive 


نایم رسم مود بر انال cated‏ کرنداش برروی سلول‌هان کید فقط 
تصل Keg an PH] cule‏ اتصل Sensi‏ که پاسخ سوی en ly Jay‏ رین یش pW‏ مر 


aie‏ اتصال حداکتر ی پاسخ سلولی 


ه شکل تجربی ۱۵-۶ حداکشر پاسخ فیزیولوژیکی بهپیم خارجیر 
با شغال فقط بخشی از گبنهبلگن il‏ می‌شود. رای مسیرهای 
یا‌سانی که ین فا ار خد نان ade‏ تمور نیش اتصال 
یگاند بهگینده و یاسخ فیزیلوژیکی در غلظت‌های مختلف ASS‏ مناوت 
yep Se‏ که رجا شاهدهمی‌کنید. ۵۰ درسد حداکتر بخ 
فیزولزیکی در نی از یا اه مود که نها ۱۸ درصد کید 
شفل pigs‏ همين ad‏ رصد حدانر fly‏ فیزولژکی 
وقتی اه م‌شود که لت اند لب در یبد که در آن ۸۰ 
ترمد گنه ال می‌شون. 


| Pi سلولی و‎ ii ۱ ۰ | 
SJ 


EGF 


0۸ گبرنده 
اند کر 


wrk lake باسخ‎ Mat 
تجربی 1۵:۷ سنجش بیان عملکردی قدربه شناسایی‎ SEA, 
رمزکننده گیرنده سطح سلول است. سلول‌های هدف فاقد‎ CDNA 
گرد بای یک لین خاص )8( به صورت یربا حامل بینی‎ 
CD مشود طلحی‎ Sinise igh دنه‎ DNA 
سلول‌هایی که ان‎ ol تراسفکت شده از‎ la le از تخب‎ 
میهد (شکل :۱۵ قسمت‎ ha رد‎ ap مها اه نوم‎ 
بیش زین تام‎ ape را شاهده ند ترجه ه که این‎ 
Sint وهای‎ ie با اقل یم ان‎ as وهی‎ 
صووتی که‎ panes gh اب اند‎ Sad وی‎ et 

2۷۸ در وقع گنها عکردی ری من 


می‌شود. استتباط نقش HER?‏ در gles,‏ از سرطان‌های سبته, 
منجر به Sipe lass cl od‏ با ابیت اتصال به 
HER?‏ شده و بدین وسیله اتصال ۳00۴ بلرکه می‌کند. در 
عم pe‏ شده است که این یدیا در clans lap‏ 
i fie ote ch‏ هستد 

bls)‏ سرطان سینه و HERD‏ به وضو ثابت کرده است که 
تظیمتداد گره‌ه رای یک مولکول ayn‏ بیان شده 


ll‏ اسخ فیزووژیکی در فیس موردی که گرنده‌ایبیشتری 
حضور ah‏ لام است. 

رای روشن کردن HL‏ مهم بن تاد گنه با ea‏ 
مورمون, اجازهبدهید که glee‏ رز یک سلول Heng‏ 
آریتروئیای Abd‏ یریم 

ly Ky‏ اتصال آریتروپویتین (۳00)بهکیرندهاش, در دود 
۰ مولاراست.همانگون که قل کر Joey bib gd‏ 
۰ قگبرندهاربترووئیتین بر روی سطح یک سلول EL ey‏ 
متصل شوند تا ماکزیمم پاسخ سلولی را القه tls‏ ما می‌ونيم 
غلشت لیگند (ILD)‏ لارم برای لا ماکزيمم باس به وسی‌ی 


an gil‏ مناد NOY‏ به صورت (at‏ کنیم: 


(سدله ها 


در Ry lool‏ مداد کل la‏ مر سلول 
(Rr=IRIHRL))‏ در صورتی که [Soha‏ گیرندهای 


sash ۱۰۰۰ (Rg) هرسلول‎ (Epo) آریتروپویتین‎ 


ابر 
Ye ۰‏ و[ ]۱۰۰2 لته[ ]مداد گیردههای ال 
ین لام Gal ly‏ ماکزیم لا HALE‏ 
Nye ۱/۱۷۱۰ LY)‏ حداکثر پایخ را سبب 
خواهدشد.ار تدادکل alas (Rq)Epo laos pf‏ ۲۰۰ در هر 
سلولکاهش یاه ns‏ غلفت ارتوپوتن انا بر Nee‏ 
(Ve‏ برای اشفال ۱۰۰ گيرنده و مضاف بر lin il cyl‏ پاسخ 
لازم است. از اين gy‏ وضوحا حساسیت سلول به هورمون به شدت. 
متا از تاد گیرند‌هایموجود بای آن هرمن (ماوه بر 


و رشد (EGF) al‏ ناک امش salen‏ 
Md‏ نی نع سای از هی Jl‏ تحریک Sop‏ 
gh S plas)‏ مجری غد بستقی را lage‏ 
خدود YO‏ درصدسرطان‌های tis‏ سلولهای توموری, مان 
افزایش یافته‌ای را از یک گیرندمی EGF‏ ویژه با نام HER?‏ 
وید hye‏ وید بیش از حد 102 سب یجد وهای 
EGF‏ وجود در محیط می‌کند که به 
Jey yb‏ ان مدا ری تحریک کنر سول lag jon‏ 
و لا رد این ملول‌های تموری fo‏ نامب به وسیلای 


فوقالماده حماس به مق 


۱ ere err |e 


شده در ye ag‏ روتین‌های pe tal ope Julie‏ 
lB Jace ons bid So‏ در حلی که بروین‌های 
دیگر نسته و دور ریخته می‌شوند. 
عبر مقر دیاز بقل هل از ریق ستون, sere‏ 
یکین 


ن ngs‏ متمل به دق ده ny‏ نیب نو 
خر ین در برش مر یک گر مود فد ۱-۰ مر 
رد یک مرطه وی تال سای ود 


nous‏ غاب از ژن‌ها یکلون شده بیان می‌شوند. 
Sy‏ که تولی shell‏ یک گیرنده‌ی خالص شده تبین 
شد. می‌تان ژنمربوط هآ راکلون مود سنجش عدلکردی 
بان(" بای 101۸ کون شده در یک سلول تاره به طور 
طلیمی فاد گنه یهد است یود یک یل ی بای گس 
وین تسب al‏ ند |شکل (UN‏ ین ct‏ متجش‌های یی 
همچین WS‏ مطالمه‌ی ثرا چهش در امیدهای‌آبنه خاص بر روک 
Jl‏ لکد وی تال یم این «ست اه محفق می‌دهد و بدین 
وله tl‏ سول موجو در رده در مکش !ان با با 
sn‏ مهم تال thy‏ مین So‏ 
sate‏ سطح سلول برایبسیاری از مولکلهای 
اسان در آن oe‏ قدار کم A‏ یو که نیون Wel‏ 
به Aa Slag ny‏ و دیگر نکتیک‌هی chip‏ 
مرسوم؛ تخلیس کرد ان فروانیپایینگیرن‌های پروتبنی 
نون به واسلدی تکیکهای متوع EDA‏ نتکبه ری 
وکلون می‌وند. ین روش نیز به جدسازی و خالص‌سازی Wel‏ 
از عماردیسلولی حثف میک 
در یک نکنیک, کتابخانه‌ای از 0(1۸ی‌کلون شده مربوط به 
کل mRNA‏ استخراج شده از سلول, از جمله MRNA‏ ی 
bye‏ به رده jd‏ طریق تکنیکهای شرح داد شده در 
فصل یه دخل dle sda‏ ود می‌شوند. سپس این SAL‏ 
نترکیب la ale 5b‏ که بهطو sis Jap‏ مود نظر | 
ستتزنمی‌کننده متقل می‌شوند. JS)‏ ۱۵-۷ ر مشاهده ‘id (oS‏ 
st‏ بسیری کمی از سلول‌هایی که حاوی CDNA‏ رمزدهنده 
مربوط yd gry Sa‏ ات آن | ستزمی‌کند. ساول‌های 
تالسنکت شد‌ی دیگرپروئین‌هاینامبوط | وید Sig‏ 
Desensitization 2 Affinity labeling‏ -1 
Alfniy chromatography‏ 3 
Functional expression assay‏ 4 


bays‏ یک سلول؛ نقش کلیدی ( در هدایت رویداهای 
فزیووژیکی و Se ih ult‏ ین تظیم ید در ملع 
Wy args‏ و پدارش پس از رجم‌ای یا به ومیل PS‏ 
سرعت تجزیهشدن گیرنده رخ دهد 

ره دیکر که نلویو dans‏ موجود بر روی thee‏ 
سلول ese‏ مزئری تاد موجو بای خانه دادن باس 
loyly cL p Jpn le‏ ماو لامش دهد هگن 
در بخش‌های san‏ بت Slaw hg‏ دیگری یود 
Ss‏ یرنه( رای لین کاهش دهد وبدین Babes‏ سول 
به CE‏ مین لاد pial‏ دهد. لا کاهش در حساسیت سول به 
یک IR‏ خاص, حساسیت زدایی!]نامیدهمی‌شوده که می‌توند 
حامل lage‏ متوی با وعلو بر اند Usk ag‏ 
رای بخ صحیح 4 مها خارجی مهم است. 


گیرندههامی‌توانند توسط تکنیک‌های تمایلی GIL ILE‏ 
شوند 

به Jo?‏ فرانی پاین کیرنههه تکنیک‌های ویزه‌ی برای 
جداسازی و خالص‌سازی نها مورد نیز است.گیرنه‌های سطح سلول 
را م‌توان از طربق روش‌های جداسازی با واسطه‌ی تشان‌گذاری 
M dbs‏ شناساییکد. در ان SS‏ سلوله اقا زیادی از 
لین با برچسب Js‏ وتو مبوط به گرنددی ورد نظر 
مخوط می‌کنندپس از ینکه لیگندهایمتصل نشده شسته شدند 
سلول‌هابا یک ale‏ شیمیابی که به طور کوالانبه لگاند برچسب‌داز 
متصل Su‏ در سطع لول Nt SF Mg‏ ی‌کند تم 
می‌شوند.وقتی که یک اند نشاندار با رديواکتيوبه طور کوالان با 
گیرند‌اش og Jay Jal‏ در حضور شوینده‌ه و یگ 
oye‏ دنتورهکن‌هیی که به مر محرل کردن گیرنده‌های 
پروتینی از te‏ سول تفه می‌شوند متصل Sb‏ می‌منند 
لاد نادار وسیای heyy)‏ گرد در DI‏ روش‌های» 
خالس‌سازی Se be‏ 

الب تکنیک دیکری در خاص‌سازی کبردههای سح سلول 
استفادهمی‌شود که تونیی اتصال به BURY‏ را ضمن حل شدن 
توسط in any‏ من ان نیک مشاه کروماتکافی 
تمایلی !با برد تیبادی است. (شکل ۳۳۷ قسمت 0 برای 
خالص‌سازی Yea FS‏ استفدهازاين تکنیک. لیگاندمعلق به 
گیرده مود ظربهجای asl‏ طور lacs led‏ 
li!‏ شده بای تشکیل یک opts‏ متصل می‌شود رود حل 


ee‏ لس 


مخت 9 


ای ba‏ کم بای لیگنهایویژه اغلب از 
glass‏ نی متقل ده به سللهای کشت اه شده 


isd ile lye 


* سنجن‌های ile‏ عملکردی می‌تونند GADNA‏ راکه 
یک aS‏ خاص را مزر می‌کند نعین 2S‏ و در ماه 


| اثرات جهش‌های خاص بر روی توالی ژن بر روی عملکرد 
گیرنده فیدهستند(شکل ۱۵-۷ را ملاحفه نمی 


اجزاء به شدت محافظت شده از مسیرهای 
تال یام داخل سلولی 

پام‌های خارجی دو نع اصلی از باسخ‌های سلولی ( ABD‏ 
می‌کند: ا نیرت در فلت و عماکرد آنزیم‌هایویژه و 
پروتی‌های بکری که ق در لول وجودداشند ‏ تفیرات در 
مقدارپروتین‌های ویژة تلید شده توس یک سلول (سمول‌ترین 
حلت نوس تفر در فکتورهای de S yy‏ ژن رتحریک با 
مهار می‌کند) (شکل ay NO)‏ 0 را لاله Hr‏ طور 
معمول اولین پاسخ در مقایسه با دومین آن با سرعت بیشتری رخ 
می‌دهد. نیز lays‏ چغت شدهبا 0 - پروتین‌ها در 
همین فصل با Olt‏ یشتری شرع داد می‌شود) الب سیب تفیر 
در میت پروشینهای از فبلموجودمی‌شود بهرغم آنکه فد 
شدن این ne Be plas‏ یرد ین نها اف 
می‌کند دای Sur‏ دا در دجه‌ی ول عمل eS‏ 
ly pares‏ تنظیم بان ژن) فنتورهایرونویس JIS‏ شده در 
سیتوزول در این مسیرها به سمت داخل هسته حرکت Ao tS jo‏ 
که آنها رنویسی زن‌های هدف sig‏ را تحریک als)‏ سرکوب) 
می‌کنند. لین مسیرهای chop‏ ( که رونویسی بسیاری اژ 
lag}‏ لازم بای سیم سول و برایبسیاری از فیندهای تمیز 
سلولی ا تیم he‏ در این فمل بحث eae‏ 

gabe‏ از پروئین‌های داخل سلولی یا مولگول‌های کوچک در 
نع eg‏ از مسبرهای sl‏ پم به کاربدهمی‌شون. ین ele‏ 
bbe‏ سیتوزویک lly‏ م‌کند کین bl‏ گره‌های 
ضفات را به وهای هد ویزقافه | yp Bis‏ سل لکد 
به رنه ی نیمه تال یا که هر مک Joey‏ ان هنز 
به نوف خو یت پروتین‌ای هدف‌نان را فملیمهرم‌کند 2 - 
bleu,‏ دبگری بای بسیاری از مسیرهای i‏ بمب 


1+ Fluorescence - activated cell sorting 


ان سلولهای کمياب بن‌کنده‌یگرندیدلخوا از طریقی 
تکنک‌های متتعی نظبر تکنیک تفکیک سلول فال شده با 
فلورسانس( با استفده از لاد با شان فلورساس برای گیرنده 
موردنظر می‌توان gs‏ کرد UTA JB)‏ را مشهده ند Ap‏ 
که کلون DNA‏ رمزدهندهمربوط بهگیرنده شاسایی Ag ad‏ 
آن 610۱۷۸ و گیرنهپروتتینی استبط شده از CDNA lg‏ 
lie‏ مین of‏ لول‌های با ین الا نهر مین بای 
خال‌سازی مقر زادی از آن ota‏ کرد که اي برای مین 
خر df gn‏ برد درد ان اطعا gS‏ مهم دیگری 
| در مود سای که la‏ گنه عمل مین لو بر 
نک ee el es‏ ره ممکن ات با رده نکش 1S‏ 
راهم مناد از این در دمن بمر‌ها ape cl‏ 

اکنون Sj lle‏ همره با سنجش بیان عملکردی 
رای شناساییژن‌های by‏ بهگیرندهایناشناختهاستقاده 
gl Pape‏ رون تولی‌های DNA‏ ی موجودبهمنظر تین 
شباهت‌ها با ih gly ond SUS lly‏ آنایز 
می‌شوند(فصل 2 کام از ژن‌هایمربوط هگرنده‌ی فرضی 
که در آين کاوش شناسایی می‌شود سپس به منظور توناییش برای 
انمال به یک موکول پیمرسان وبا ایک اقا پاسخ در 
sa phen‏ کش شده را می‌تون با واسط‌ی سنجش بیان 
عملکردی en‏ کرد 


تعیین خصوسیت گیرنده‌های سطح سلولی 
| گیرنه‌ه با ویزکی قابل ملاحظه‌ای به لبکاند متصل 
می‌نوندک نوس میاکش‌های غیروان سین 
اسیدهای‌مینهویژه در yy‏ گیرنده و یک BEL‏ تحبین 


the 

Na از ابگاند که در آن نمف گیرنده‌هایش‎ le a 

می‌توند (Kd)‏ می‌تواند بعور تجریی تعین شود و 
| اندازه‌گیری تمایل گيرندهبرای لبگاند است (شکل ۱۵-۴ را 

ماحقه کید 

پاسخ حداکثر یک سلول به لبگاند خاص bys‏ 

poll‏ از لیکنداشغان سيانتد که در آن اغلب 

lana aS‏ اشقال نشدهند (شکل ۱۵-۶ را ملاحطظه نید 

یه خاطینکهمدر یک گيرنده خاص gay Subs‏ است. 
| (مفدارش از ۱۰۰۶ تا ۵۱00۰ مولکول بر سلول| خالص‌سازی. 

بیوشیمیایی آن شاید امکان‌ناپذیر باشد ژن‌های رمزکننده 


BIR oo ee ania ۰ 5 


(#)حات مصل 4 27 (حاك 5( 


Giy60 


Thea, 


(aah حات‎ (610۳ «ac ote) 


oe 


هرشکل 1۵.۸ کیسمسویچکردنمربوطبه O‏ پروین‌ها, G lly‏ رها ری برهکش ay‏ دیگر اف ام در 
ny‏ تسال (pr) ODP Jal Soon) OTP‏ ناوت داد 0 د ote‏ فال رشن و شین ep sleet‏ 1 به 
os‏ یی OTP‏ بای مکش بر مدی atts el‏ نت شده رین و سین ay ata‏ رها شن فسات وله 
ae‏ یز ده با GTPase‏ مجب lcs ep‏ فضاییمویج 1 My‏ یود خلت خاوش peda‏ مه روبان: یهد« در 5 


he asin‏ ین Bd al SL‏ و رال با رک به مه وی تفر مدا 


صرفی کردیم که یر خانوده ۱61۳956] در فصل ۲ را تشکیل 
می‌دهند. این پروین‌های متصل شوندهبهنوکلوتد Ay GANS‏ 
که به Hh bate GTP‏ روشن. و پس از هدرویز 7 به 00 
خاموش می‌شود JS)‏ ۲.۳۲ را مشاهده ll Jus aS‏ شونده 
توس سیگنل وعیت خیرفل بهفال, به وس فکتور بل 
نرکثرتدگوانین"] (GEF)‏ وساطت می‌شود که سبب آزد شدن 
GDP‏ پروین pg tips‏ 

انصال بعدی GTP‏ طریق غلظت بای داخل سلولی آن 
ty cas‏ تال al‏ تسپیل مشود یک تغیر ساختمان 
old‏ را حدقل در دوقطمه le Laat‏ شده‌ی پرولین (تحت 
عنوان سویچ | و (IT‏ لقاء می‌کند که این بروتئین رب اتسال و Sad‏ 


1- GTPase Superfamily 
2. Guanine nuceotide - exchange fictor 


تل می‌کننده یکی باتصال 27۴ کهقادرب عال‌کردن 
پرونئین‌های دیگر است و وضعیت دیگری که به GDP‏ منصل شده 
وغبرفل است. چندین مولکول کوچک I)‏ قببل * "۵ و (AMP‏ 
نیز در مسیرهای انتال ply‏ داخل سلولی غالا امفادهمی‌شوند. با 
رفس yl | Sct‏ موه cay‏ اماب یک Satan‏ 
داخل سلولی می‌شود که ان امر سیب تفیر ساخنمان فضابی در آنپروشین 
تیم می‌کرد رین sa Si‏ ای 
بن Jy‏ اقا یم ال ale‏ رز Spl an‏ وتات 


حاکم بر شیوای که Wel‏ سیرهای پیمرسانی را مدیریت می‌کند در 


دووضبت: 


Ns aa 


بخش‌های ge‏ این فصل توشیح le‏ شده ست. 


پرونتین‌های اتصال wont‏ 61۳ ال در نعش علیدهای 
خاموشی آروشن, بهکاربردهمی‌شوند. 
م کروهبزرکی از پروتئین‌های داخل سلولی را با نقش SS‏ 


| زیست‌شنامی سلولی و ملکلی‎ Ea 


فملسازی hy‏ همهی گردههای سطح سلول, تغیرات 
متقیم یا يرمستقيم را در فسفریلاسیون ating,‏ از طریق SS‏ 
شدن پروتلین کینازها(اضافهکننده گروه فسفات به رشه‌های 


hay کدی‎ Sin told ay خاص) یا‎ gig 
ففات) هدایتمی‌کند.سلول‌هایجلوری, ای دو نوعبروتین‎ 
که فسفات اه وه هبدروکسیل بر روی‎ lel Vaan کی‎ 
آنهیی که فسفات | بهگروه‎ ۲ ig Ll yin? ریش‎ 
هیدرکسلموجود در ریه‌هایسرین نون ی هرد اضف‎ 
می‌کند.‎ 
می‌توندبهطرر هماهنگ با کنزه در خموش با‎ ait’ 
۳۳ روشنکردن یت پوتین‌های مغ عم نمایند (شکل‎ 
مشاهدهکند) نو اسان حداقل, ۰۰ بروتینکینا و ۱۰۰ فسفاتژ‎ 
مخت را رمزدهیمی‌کند در برخی از میرهای یم سانی,خود‎ 
فسفاازی و کیازیفاتی درد در مسیرهای دیگر‎ Nd aS 
PSL یوزولیک با تصل به غضاء‎ sags Ula 
تعامیکینازها دید تتظیم می‌شود‎ Cal Sil frye Se 
خود پروئین کیناز با واسطه‌ی‎ SES فعالیت‎ Magee 
last) توسط کیهای دیگری تنظیم میشود‎ ype hyd 
دیگر وبا به وسیلهی تغییر در سح‎ Any Heine 
اشار ال از فمیت‎ gle Sb مولولهای پیارسن‎ 
ویژگی عمومی بسیاری از سیرهایپیامرسانی است.‎ SESE yy 
به طور کی هر پروتئین کین ریشههای اسیدمین‌ایویژهای‎ 
را در مجموعه‌ای از پروتین‌های هدف که الگوی بیاتشان در نع‎ 
مختلف سلول‌ها متفاوت استه فسفربله می‌کند. بسیاری از‎ 
بای چندین یا سرپستا هستند که هریک از ین‎ dng 
کینازها اسیدهای‌آمینه متفاونی با فسفربله می‌کنند. وقوع هر‎ 


فسفریلاسیون» می‌تواد فعالیت پروتئین هدف خاصی را در مسیر 
pale‏ دهد لین صورت که برخی فعال‌کندهوبرضی 
ie a gad aye‏ که با بآ ور میشویم 
گلیکوژن فسفریلاز LS‏ استکه یک آنزيم نظیم‌کننهکلیدی در 
pap‏ گیکوژن محسوت می‌شود 

glad Cbd‏ پروتئینکینازها با علکردپروتئین فسفازها؛ در 
SS pj bed Sn‏ ال برخی از نها خودشان, بهوسیلهی 


۱۰ GTPase activating proteins 


Regulator Of G pretein Simnaling 
- Trimeric (Large) G Proteins 
Monomeric (Small) G proteins 


ای پیلهرسان Goole‏ دست ترغیب می‌کند 


سپس فعلیت ثاتی GTPase‏ مربوط به پروتلین نامبرده 
Jae OTP‏ ره 000۳و he sya‏ ورین سیب 
تفر had gla‏ از سویج | و I‏ روط به فم ال بهفه 
غیرفعال می‌شود سرعت هیدرولیز 77۳) طول زمان بقی‌مانان در 
ساختمن Ja lad‏ پوین سویع و نوی آن رای سینال 
این دست Sp pth‏ 

سرعت OTP syn posh‏ ون مور دت زمان 
یشتری در وضیت فعال نگه ajo.‏ سوعت هیدویز GTP‏ 
ely ll‏ پروتین‌هایدیگری تیم apg‏ یمتا 
هم پروئین‌های فعال کنن‌ی GTPase‏ با 0۸ وهم 
پروتین‌های Sod‏ بیارسنی G‏ - بروشن! | یا ROS‏ 
هیرولیز 610 را سوعت ghee Ste‏ از تیم گهای 
ead‏ (6-بویها Ashe OB spl day wg‏ 
کنترل می‌شوند. 


دو دسته بزرگ از پروتئین‌های سویچ 67۵56 در پام‌رسانی 


تاه می‌شوند. 0 -پروتینهایسه زیوحدی بر که 
قبلاً در مور نها شاره شدء به طور مستقیم بهگیرنه‌های خاصی در 
Joe las‏ متصل شده و بدن طریق فا می‌نوند رنه فعال 
شده در نقش یک GEF‏ عمل igs‏ ورها شدن 6108 Jo‏ 
۴ اف مک 

6 -پروتینهای نک mej‏ راحدی (کوچک) BO‏ 
Ras location,‏ 9 برونشن‌های ویروسی شبه Ras‏ نقش te‏ 
را در بسباری از مسیرهای تنظیم‌کننده emi‏ سلولی و تحرک سلولی 
درد ین 60 - پروشینها: asta Ingle UE‏ جهش‌های 
فملگرمی‌نون. رای 1825 به طورغیرمستقیم از Be‏ 
پروتی‌های آاتوروپوتینهای GEF‏ که در فسل sie‏ بحث 
خواهدشد به رها متصل می‌شون.عمیپروئین‌هلی سویج 
G‏ حاوی God‏ ثبه سویچ | و سویچ HT‏ هستند که فعالیت 
بروشین‌های اثرگر خاص را به واسطه‌ی میالکنش بروتین - 
پروتین‌در زان اتصال 17 هت eS opi yy‏ 
رغم این تشاهت.د Sie as‏ از پروین‌هایمتمل شونده به 
GTP‏ طریق ls Jw lal‏ یم م‌ون 


بسروتلینکسبنازها و بسروتئین فسفاتازها تقویبً در oad‏ 
مسیرهای eg hap‏ 


E 5 Eee فمل ۱۵ ام‎ | 


1 
۳ 
9 | em totie-0-by 
| pal a i 
| 8 و‎ 
| t+ 1 
بر گروها سل چری و و‎ 
0 ۱ 
sat و60۳۳‎ 
۳ a akd 
(cAMP) (DAG) 


OKA) 38 251, ARS تین‎ 


Soil, 


هرترکیی در پیین فرمول ساختری آن نشانداده شده است بون 


در قش یام اوه عل يد 


al ee Si ssl‏ ۳ میشود. در همه ولا ان یش 
غلظت **08 بهوسیلی بروتین‌های nach fla‏ به "00۳ یه 
pla (EF hand lg apy‏ وین با موتیفماریج eb‏ 
- ماریچ! ules!‏ می‌شود (شکل :۱۳۹ ملاحفه کند اتصال 
"0 به کلمودولین و دیکر پروئین‌های EF hand‏ موجب 
تقیر ماخمنفضایی Ue‏ ی‌شود. ol‏ مجوزاتمال به 


پروتتیهای هدف Este‏ و بدین وسیه خاموش و روشن شدن 
فدلیتشان را ape plo‏ (شکل ۲۰۳۱ را ملاحظه نید 

AMP) cAMP‏ حتری), مر نویه Lag‏ عمومی مورد 
pwn‏ نی paca‏ سیر ار لها وروی با 
رفتن CAMP cle‏ فمال‌سازی بروتین کینزوبه‌ای را آغاز 
pad OS ay yal aS‏ توض date Bh‏ 
ae ele‏ از سوه اه می‌کند. در fo‏ سلول‌ها 
CAMP‏ فالیت JOS‏ نی خاصی aS pli‏ ساشتار 
2۸۱/۴ وسه نوع دیگر از clays‏ نویه عمومی در شکل VAR‏ 
نشان داد شده است. در بخش‌های دی زان فصل, نقش‌های 
al py‏ تیه Ja‏ پم فل ang‏ یدای 
جفت شه با G‏ - پروتین‌ه:بررس Seals‏ 

به دلیل ينکه پیمبرهای نویه Ca" aie‏ و 6۸/۳ با 


سرعتی بسیاربلاتر از پروتینهاء در سرناسر سیتوزول پخش 


۱ 2+ Metazoan 


3. Holix = loop - heli 


ng‏ 35 ۳86۵ را 
ند نی 


کالای ۵2 yg SH pl‏ کاز )رال میک 


آننوپلاسمییاز ی AS‏ 


HON ISS,‏ چهار مر نویه دخلسلول عموی:ثر ای وستقیم وا 
کلسیم (*692) J i ina‏ مشتقات ae Spit Ja‏ به 


re‏ ارع yl‏ تلم مشود Sl‏ پروتن در سول 
می‌تند احمل ae 28h‏ از میت مد هی hia‏ 
ules‏ مورب وی آن ath‏ چندین J Jt‏ یندید در تیم 


جرخ سول رخ ary‏ )3 قمل (ope oe‏ 


ta aly‏ نوی ple‏ از بسیاری ازگیرنهه, حمل و 
شید می‌کنند. 

اتصال ادا apa)‏ نستی) به بسیری sep‏ 
hae‏ سار منجربه افش [یکاهش) کوتمدت در CLE‏ 
ولکول‌هایپیامسان SSO‏ سوی با وزن Gal By‏ وزه 
تحت pte Mag aly hie‏ 

یک پیامبر آنویه مورد استفاده در 85 Ly‏ همه سلول‌های 
موجواتپرسوی ]ون pel‏ (**))اسن. در فسل ۱۱ 
Sco‏ شدیم که غلظت Ca?‏ آزد در سیتوزول به gly‏ 


پمبهای وابسته به نرژی ATP‏ بسیر یس Wye)‏ ۱۰۳ نگه 

ته می‌شود که به طور داوم "01 را بهخارچ سلول وبا داخل 
شبکهآدوپلاسمی ER)‏ ال م‌دهندسطح میتزلی Ca‏ 
aig‏ ۱۳۰۱۰ راز طریق رهایی ll‏ شده ه وسیلی پم 
ذخایر بکه آندپلاسس وی به ومط‌ی وروشان با کل‌های 
eth‏ از محیط خارج سلولی. افزیش oa‏ عضله. فزیش 
all, 6۵7۳ cae‏ یام انقباض را آغزمی‌کند JS]‏ ۱۷:۴۳ را 
ملاحظهکند؛ در سلولانوکرین,افزایش مشابه در غلظت 1Ca??‏ 


گزوستو وزکلهی ترشجی خوی هورمون‌ها PAS alll‏ 
سول‌های عصی یش Ca‏ نرب کزوسیوزرزیکولهای 


89 de ion; ۱ ا‎ 


= 


اجزاء عمومی سیستم‌های گبرنده‌ای Cali‏ شده 
با 6- پروتلین‌ها 

هماگنه که » با آشاره ud‏ شاید 
گیرنده‌هااز مخمرتا انسان,گیرنههای چفت شده laggy Gb‏ 
هستند. (GPCR,)‏ فدل‌سازی گبرده‌ا به وسی‌ی اتصال 


ن‌های سه جزیی جفت شده با 


رشمارترن «سته از 


IY‏ مرجب فعل‌سازی ت) - پر 
apt Ul‏ که ان نیز با 
ینکش iS‏ ای 0801 هادر یرای pple‏ 
راک ui‏ ا گرندی که حاوی ۷ ذمین 


th, هت تال‎ cal sage 


اجزاهعمومی زیر 
گذرنده از غشاه است. GY‏ - پروتینهای سه جزبی جفت Vand‏ 
St‏ » حکم یک Se Beye‏ ین حلت‌هایفال و غیرفال 
فالیتم‌کند رین SA‏ تصل شهب شاه تمس 
۱ 
و حمامیتزدیی سیر ple ply‏ نویه یز در 
مسیرهای 60961 وجود دردان عومل بهصورت واهدی هستند 
ومینوان ری کسب sles US‏ از سبرهانمختلفباهم 
جفتوجو ون GPCR glean‏ مرکا مدت در 
سول داد که ین ات ره ape Sa olay‏ وگذرا در 


نوردی! 


پروتین‌های موجود lage jl)‏ با کنل‌های بونی) انجام می‌دهند. لا 
این سبرهاه سول BA el‏ سر بهمجسوعه متوعی از 
lo iad nls‏ ها محرک‌های محیطی مورا 
محرک‌های هورمونی اند cali)‏ اشند. 

داي i‏ نخست la Sy‏ عمومی ال ام با Sealy‏ 
ete GPCR‏ مي‌کنيم و سیس؛ هیک از عوامل مت 
غشاءر بهترتب گیرنده.()بروتشن‌های سه جزبی و بروتین‌های 
dpb‏ بح pees IS‏ در پحتهای 410.0 YAN‏ 
سیرهای Sd gil) GPCR‏ چندین بروتین ارگر مخلف 
گر یشون. نی وه مت شرح ده شده در ین بخش 
لب توانیی یل شبن به نی از بای یر وویسی و 
ns p‏ نایز سول ردان در فصل ۶ شرحدادهشدهاست) 


chow yf‏ جفت شده tia G b‏ خانواده‌ای بزرگ و 

متنوع با ساختار و فعالیت مشتر ک هستند. 
duke ns clan‏ با تک پروتینهاجهنگیری PS,‏ 
در غشاء رد yl poe‏ دای هفت میج Ase fo iS lil‏ 
Hd Me (HD)‏ اج سلی و چا قطه Sym‏ 


1- Feedback 


شکل ۰۱۵-۱۰ ساختار کلی گیرنده‌های جفت شده GU‏ 
تیهام ی ep‏ جگیری A‏ ودرا ردو 
ge‏ هنت ob‏ ماج da fap (Hy Hy) oj lll‏ 


> مه‎ i (C1-C4) قطله ویک‎ (EYES) eo 
و در بری از گنه لوب )در نکش‎ Co ترمال (و2). لوب‎ 


ت)؛بروتین نری‌مریک جفت شده با آن درگب می‌شوند 


Wig go‏ در مسیرهاییبه کار پدهمی‌شوند که هدف پاییند 
در he‏ داخل سول وا مکی (نندوزیکول‌های ترش دور 
از گرندی غشاءپلسماییقرار درد مت دیگرببسرهای نویه 
ان ست که تشدید یک BS ply‏ سلولی را تسپیل می‌کنند 
فعال‌سازی گیرنه‌ای منفرد در سطلح سلول می‌توند موجب افایش 
محنمل ها ری غلطت 6۸0/۴ ی *۲7 در یتوزول شود 
هر یک از نها به نویدی خود. ال کردنپروتین هدفشان, 
قزر ab uals‏ 


Sey Sp Cal‏ یی دست را تحت 


اجزاءبه شدت حفشده مسیرهای pe At‏ درون سلولی 
تین کنازها و ald‏ در همه مسیرهای Peay‏ 
کرگرفه م‌شوند.فلتهای آنه تا حد زیادی توسط 
گنها نیم pce‏ 
* سار بوتین‌های حفاتشده در بسیاری از مسیرهای 
تال پا ap Jor‏ ماد 6 بروتین‌های خاموش و 
روشن‌کننده مونومری وتری‌مری. ۳ 
* غلطتهای ag lapel hip‏ بل "623 و 
(CAMP.‏ در پاسخ به اتصال لبگاند به گیرندهای hae‏ 
سلول افزیش می‌یابد و با گهگاهی پائین می‌آید (شکلِ 
i ae ۵-۸‏ مولکول‌های یم SB ghey‏ 
سلول با وزنموکولی کم و ceil BSN tt‏ 
و sign nthe‏ در سیرهای ام رسانی سلولی 


sepia مکان نزدبک به‎ re آدنرژیک (تصویر سمت‎ Ba اپی‌نفرین و گیرنده‎ yee BF سدل ساختاری کمپلکس شکل‎ LON Sa 


ناه ده ات مه مرج ماه درل Elton‏ میج ۵یج و میج led‏ متس تمویی از 


Shy 


سمت خارج استهاپی‌فرین با چندريشه اسیآمیهایگینه در سطح غشاء ينکنش می‌دهد.گروهآمین al‏ زتجیره جانبی گیل esl‏ ۱۱۳ 
(113) در ری (HB)‏ مانکنش Nay de‏ می‌کند.حقهکاکول در منکن ریز بقل این (PN‏ در میج ۶ (46)شرکت می‌کند و 


7 8 gt 
Dn ۵پیوندهیدروزنی‎ Bh (S™ 9S: 


لاد رال موجب pat‏ ساختانفضایی در گنه نی‌شود. 
Sh‏ جذبکوفتو از ور تسط تال Lae‏ شده سبب pa‏ در 
ghee‏ سین شده وبدین صورت ال می‌شود(دبخش 
شا بحث شده است). 
اسیدهای‌آمین‌ای که درون soup‏ جفت شده Uae, Gl‏ 
تشکیل anys‏ نع زادی درد که ین مر موجب می‌شودکه 
گیرند‌های مختلف به مکول‌های کوچک ite joy‏ متصل 
شون |آبدوست cx tl‏ 6 ند تال و بسیاری از 
مواد خوشو)ء شکل ۱۵:۱۱ مدلی از las‏ تشکیل شده بینگیوندة 
Pa‏ ریک و هرمن Ly ud‏ م‌دهد تصورمیشود 
که tila Sutil‏ تال به سطح td the‏ متصل می‌شود|در 
این حلت با یود غیرکوالان) و با اسیدهای‌آمینه بوجو در سطح 
bb‏ چند eg‏ آغایعبورنده از طول غشهمانکش می‌کند 
هماند تال زده شدهبرای تنع و نحوه عملکرد پروتلن‌های 
GPCR‏ گیرده‌هایوسته به (- پوینمبوط به پی‌فرین را 
pals Cow‏ کرد که در ly‏ مختلف سلیلهای Yin‏ یبدا 


1- Rhodopsin 2- 0 
۱۱ Cis - retinal 


علاره براین east gp‏ برروی حلق JIS‏ با وهی هدر تسیل در یه سرین )38° 


aS 


هستد (شکل ۵۰ 
-N‏ تمل نها روی سح خارج سای ALE‏ 
قطه 6 (Ca) Say‏ لوب 6 ور بخی 
گیرنده‌ها لوب 62 در میانکنش Sig Gh‏ سه جزبی جفت شده با 
آن درگیر هستندزیرخانوادهای زیادی زاين گیرنده جغت شدهیا 0 
ها وجود ارندکه از نظر تکاملی حفاظت شده هستند. 
ally cli!‏ خموص در تولیاسیدمین‌ی و ساختر 
مشلهند 

سطح خارچی تمامیگیرنههای جفث شده با 0 begat,‏ 
عم از ایها‌آینهیگریز JS‏ شده استکه pl gl‏ 
پروتینهای نک اکن نانز ابا در هت As Sl‏ 
پلاساییمیدهد یکی رای چغتشده با 6 پوتی که 
JBL Mpc‏ به خی شنخه شده استهردوسی 
ناماد ین گنه از Nl gy‏ تشکیل شده که به ول 
کواان بر 
ss,‏ متصل شده است, در ردریسین tion‏ بسن داژیهفت 
ase‏ است که به gh‏ محکمبه فش متصل شدان ین هفت 
gale‏ أقاء یک بخش مرکزی Sh‏ رتیال با MS sing‏ به آن 
متمل شده را به yb‏ کاملاحاطه می‌کند. در این حالتءاتصال 


ی ok‏ نور مرن با ام ۱۱ - سیس 


| 5a yas سی‎ : 


می‌نود هورمون تفن در وساطت پاسخ بدن به لسترس 
پاسخ‌های جنگ وگریز) از bs‏ ترس یا ترات سنگن, وقنی که 
افت‌ها Va!‏ نیز بلبی IS ppt wh,‏ و اسیدهای چرب 
ری نوی ۸:7۳ اند هبیت ویزای دادن نیع موختی اصلی 
Sd‏ مانب tly‏ شکست مریم IS‏ 4 لک در 
ale pps ga‏ چرب در سلولها بافت oe‏ 
ae‏ تیه در خون در درس IB‏ گرد 

GE all oblate»‏ واسیدهای چرب می‌اند 
موجب اتسال افیا مشق نها (ony‏ گنای 
B‏ نرنرژیک بر روی سعلع سلو‌های کدی و چربی 
نود اپینفرین متصل شده بهگیرند‌ی - آدرنرژیکی بر روی 
ساول‌های عضله قلبء سرعت انقباض را فزایش می‌دهد که این نیز 
خون‌رسانیبه برع می‌ند. 9 Le‏ تحریککبندههای 
/-آدرنژیک در روی Bh Le‏ عضله اف به وسیلمی 


oh 


SS) نو دیگری‎ ve شین عضله‎ op wri 
تن (گرند‌ی »ریک ) برویسلولهایعشله صق‎ 
AS خونی, در مجای رودی, بوست و‎ cla وهی‎ 
الب فرین بان گنها موجب تک‎ cud ys 
شدن سرخرگ‌ا ده وین ار نز سب فطع گردش خون ب این‎ 
اندامهای محیطی می‌شود. این اثرات متقاوت ابی‌نفرین کمک‎ 
بد یک‎ gulp هماهنگ.د‎ ya cel پاخ‌ها‎ S hg 


eal‏ مشترک Cala‏ شود واین am‏ مین انرژیمورداسفده 
رای حرکت wp‏ عضلات Sp‏ ای درخ به وهای 
بدنی میباشد اگرچه همه گبرنه‌های »و 8 -آدرنوژیک به 
il‏ متمل می‌نون پلیکن laps‏ مختلف با 6- 
پروتلین‌های متفاوتی جفث می‌شوند که مسیرهای پیمرسانیپایین 
دست ly pill ye‏ مر نج به ge‏ سللی 
ape lt‏ لمات بر روی گنای Seip‏ نتکیب 
مشاه طرح لیکشیهشده در NOT JSS‏ بان می‌کندکه لوپ 
Cj ib‏ حفاصل ین aus‏ شمه ۵و ۶ به نظر نکش 
بین گيرنده و -G‏ پروتین cao‏ شد ll‏ مهم است. Shasta‏ 
ISS‏ موجبحرکت ین مرها نسبت به کیک می‌تودو محوز 
تال لوب تکر و ال کردن 60 - بروئین را میهد مدرک 
دیگری ols‏ می‌دهدکه لوپ و lag oi fats)‏ و۴ 
زد مانکش برخی ده با 2 -پوینشرکتمی‌کند 


۱۰ Adipose Cells 


gee aS ge‏ ی شود 


مدای Gens‏ سل ی دود 


گرد ندرزیک( گنه وحن ) 


Ny? 
۱0۱۶ ۲ 
uns! 


Copp pean 1s goat 


godt‏ کال یش 


شکل تجربی NY‏ طلعات گنه آدیژریک nein‏ 
لوب بزرگ 3 اه عنون gle‏ مهم برایمیاکنش GU‏ 
پروتلینهانشان می‌دهد. ووسیت گزنبوس  MRNA‏ رمزدهنده 
گیره‌هی نج وی 02 Soh I‏ وهای »کیمری رز 
(gS) au‏ ش.ه رم آنکه وهای نوس ب طر 
G wih chal Sip unis Jey‏ روتی‌هایی ابا 
hoa cin ub She‏ گنای بان شده خاهی موجد بر 
yy‏ سطح اروسیت‌های میکوواینکت شده هستد. فالیت یلیل 
سیک وهای نو در حور نیسای اب رین ین ونان 
داده aS ip‏ گنه Sa‏ ان شده Gi‏ وین اوسیت 
تحریکی (Gas)‏ وخ هی Jae (Gai)‏ شده بش ia‏ گنه 
نکب نوع ۱( با و( مکش میدهد گنه کیب نع SN‏ 
لکش میهد نشان میهد که وی بای رون 
bine‏ توسط La‏ لوب 9 در سمت سیتوزولبين lll abe‏ ۵و ۶ 


ین می‌شود 


& = سل ۱۵ - hey alg‏ سللی | مسیرهای ام سای و sh‏ 02 3555500] :15 


tly‏ .0 یش میدهد ولو بر این لت زان باء گر در 
وضعیت فعال را کاهش می‌دهد. 60128.,) حاصله به سرعت. 
bare‏ به Gg‏ متصل شده و کمپلکس ely‏ میانکنش با گیرنده 
فعال شده آماده و تک‌تک فرایندها را ره و بارها JET‏ می‌کند.ازاین 
ره سیسم ال پم GPCR‏ وی یک مکنیسم ی پس نورد 
Self Sl‏ تفسین می‌کد رون زر hee yal‏ 
کوتاه(از چند (ido ay Bas‏ پس از فعال شدن گيرنده Jad‏ باشد. 
فالسازی مره از ib‏ تصال بان بای طولانی شدن 
قالسازی Spl‏ روری است. 

Gl‏ ارلیه مدل نشان داده شده در شکل ۱۵:۱۳ را حمایت. 
می‌کنند این مدل از لمات برری AS‏ که ly‏ تال به 
زیروحد م62 همانند OTP‏ را دان.بهدست آمده است. اما ب لین 


تفاوتکه بهواسطة فلیتذانی GTPase‏ آن هیدرولیز نمی‌شوند. 
در برخی از اي ASS‏ یود POP) jigs‏ اتصال 
دهنده فسفات‌های oy 9B‏ ساختمان 07 با پیرندهای غیرقابل 
هیدرولیز نظیر .۳۰2۴4 یا PHP‏ جایکزین Spicer‏ 
آرگهای دیگر GTP‏ نسبت بهآنلگ‌های فزورده‌های AE‏ 
glad‏ حضور لکد ra‏ اگوزیستبری یک گیرده 
بیشترفعال‌سازی پروتئین اثگروبستهبه 
آن در مقیسه با GTP‏ می‌شود. در اين تحربه,وقتی SITS‏ 
GTP‏ غبرقبل هیدرولیز,با GDP‏ متصل به زیر Geil‏ لاله 
می‌شود ین اتصال به طورپایدری باقی می‌ماند. Lo ty‏ آنکه 
کمپلکس USI‏ رواد Gee‏ همان ناه کمپاکس Sep‏ 
07۴ با یره (Ga GTP) Ga‏ عمل Se‏ رین گر 
منکور به طور دئمی فعل باقی می‌ماند. 

نفکیک 0 - پروتینهای سه زیرواحدی 
اخیراً در سلول‌های زنده شناسایی شده است. ابن 
مطلعات از دید اقا le age el ig‏ امس 
این پدیده تغیر طول موع ساطع شد از نور قلورسانس در اثر 
مانکش 9 sage VANE cal lag gy‏ 
که چگون این رود تجبی تفکیک کمبلکس 60 را در مت 
چد Jag‏ شاه شدن لاد لت می‌ندوبدینترنیب مدرک 
ay ill‏ مال چرخهای G‏ رون فرآهم pe‏ این 
eR dah‏ و ee wo‏ بای تشکیل و تفکک 
Ota Bh‏ رون دکر در سول‌هی ala‏ شود 


خاص سبب افزایش بسیا 


با واسطی 


1. Fluorescence energy transler 


گیرندههای جفت G boat‏ پروئن‌ه! GDP UU GTP ts‏ 
در زیرواحد -G Bill‏ پروتین سه جزیی فعال می‌کنند 

6 پروتین سه Jip‏ دای سه زبروهد نامه ۰و1 
.هم زیر ود )رهم زیرواد رب واسطه‌یموکولهای 
دی متصل oad a‏ ود وان بهآن متصل میشون. در 
blebs DS‏ لول یوهدهایآو acy‏ کدیگر 
gate‏ علاه بای ممول نون css Gy ly ns‏ 
gd pb‏ تسا AS‏ هورمنی Jag‏ [منداینفین) با یک 
آکونیست از Jed‏ ابزوپروترنولبه یک گیرند‌ی جفت ند Gy‏ 7 
ساختمن ela‏ وهای سطح سیوزلی آن 
می‌شود و ig‏ ای Sha‏ یواح )ار میساد (شکل 
۳ مرح 0 و )این اتسال. GDP‏ متصل را رها می‌کندو 
Sd‏ ندب تال لیا دش SU‏ ال op‏ 
OEP) of‏ بای (Ob pada Jae a ly‏ سپس 
07۳ به cep‏ به جایگاه JB‏ نوئوتید رین در زیر Geary‏ 
متصل میتود وان موجب yas‏ ساختمن فضای در قطاتبانقش» 
سویعآن می‌شود(شکل ۱۵۸ ملاح کب ین تبرت انسال 
Ga‏ ربا هم گرد رهم زیرواه Gay‏ ضیف می‌کند Aap)‏ 0 

دراثر مارد Gy‏ متصل به GTP‏ )که متصل به 
غشاء نی ign Se talaga‏ گر متصل بهغشاه متصل و آن 
را Jd‏ می‌کند(در AOI JSS‏ مرحله Gti‏ داده شده است). در 
برخی مارد hia SG GTP‏ را مهار wool noe he‏ 
Irs ne‏ و cen —G‏ یرواد Gy‏ ره aS oh‏ 
زیراحد ly AB er‏ پیمی اب والهی مینکنش با یک 
Se Jie $3 ign‏ 

eS pe Je (GarGTP) Gay Ji ریت‎ Sipe 
هیدرولیز‎ GDP متصل شده بعداز جنددقبقه به‎ GTP داره زیا‎ 
Gg زیرواحد‎ OTPase می‌شود که اين به وسیله فالیت نی‎ 
سپس‎ aS می‌شود [شکل ۱۵.۳ مرحله ۵ را ملاحظه‎ jbl 
(GeGDP) Gg به رضمبت غیرنل‎ Gy glad ساختمان‎ 
Sesion He برگشت می‌کند و موجب مهار فعال‌سازی هرچه‎ 
می‌شود سرعت هیرولز 677۳ با انصال کبلکس 60017 به‎ 
در نقش پروتین فل‌کنند‎ SND ینت شدید می‌ود و‎ Sl 
عمل می‌کن. این مکئیسم به طور قابل‎ (GAP) GTPase 
ااهش می‌دهد وعلاه این‎ Fpl ge YW مدث‎ sore 
بسیاری از ورد‎ 9 page sls Ad از رقوعواکش‌های‎ cle 
هیدرولز 07۳ با واسطهی‎ ROS Ssh همجنین پوتین‎ 


del‏ دورمن یک 
تغیر ساختاری Beh‏ 


“plays 
to L 
2 Pa) 
4 
کر ین هب04‎ ۴ 
زیر واحد و62 تصل می شود‎ 


گنه ال Bei‏ 
تفر SIL‏ ای شود 
S‏ ای رباعم 


0 


ول GDP «GIP‏ بان می شود 
که مارگ جداشود و دبا 


اتسال 017 221g‏ 
ae‏ ,اهاز 
گنه و مر = 
Sp‏ مس شود | f‏ ۳ 
1 9 
Sw }‏ 


60: و‎ Ger جنت شده با 0- پروتئین زیر راحدهای‎ lana pS نها مکانیسم عمومی فعالسازی پروتئین اثرگر متصل به‎ eg) 
دا تال اند‎ a sig fy اتصل‎ db وان‎ a متصلبهفشاء با‎ si موکولها‎ deny oly به 0 پروتیهای سه‎ bye 
مین‎ Sh و تقکیک زیواحدهای تبون (محل 0 تا 40۵ کملکسآز 6:۰0 4 وین اثگر تصل و آن‎ GTP LCDP تبدل‎ 
سیسنم بهوضمیت تحت مینود‎ CAS نی خن می‌هد و نج بهنجمعمجند نینس زیرحدی‎ OTP هیدرویز‎ (Oa) 


phe ال‎ OW اند یر موجب تزا چره مشود در برش از سهای پم رسای بروتین رگ با وهآ‎ Jie J 


Gy sly‏ وجود درد yg SL ail‏ مشخس شده است. 
زبرواحدهای Gy‏ مختلف به paige Cal alte gb‏ چدول 
la 18.)‏ دسته‌هایاملی )رتیه با زیوحهای Gig‏ 
مختلف به yb‏ خلاصه بیان شده است. رای Ste‏ ماع ate‏ 
یرای رن که بآ تاره دبا Shaye‏ 
igh cde ise‏ که گنای eo‏ گرا تحت تفر 
می‌دهند ولا رات ipl‏ درف سلولهایهدفشان اند هر 
هر زر وا گرههای Sil‏ (وقو GSB;‏ 

ys 


‘0 sy) 


- پروتین‌های مختلف توسط 6216018 های متفاوتی فعل شده و 
el‏ نی ه وبهخود پروتئین‌های اثرگرمتفوتی را تنظیم می‌کنند 

تمس بروتین‌های گر در مسر )لها ونی 
چسیده به AE‏ و با آزیم‌هایی sll, JSS ISIE‏ 
نویه نشان داده شده در شکل WON‏ هستن. ان تنوع را در موضوع. 
Glory‏ از سیر GPCR‏ بررسی شده در بخش‌های ۱۵۵ و 
ape Ve OY‏ چون چندین Sign -G‏ 


در ژنوم Incyte‏ 
رمزدهیمی‌شود hl»‏ دق ۴۱ نع متلف از یراد 
به ln‏ ژن رمزدهی می‌شوند[چند نوع el‏ محتمل بیش 
متنوب می‌شوند) و علاوهبراین ۶نوع زیرواحد gy‏ ۱۳ نوع زیر 


NO "‌‏ اس سل[ سای ام سناسا ی وت 


ae ® 
° 


۱ 9 
; wer خ‎ 
cane a ° هد‎ 
pap 5 35 
(زرد)‎ GB see قوربانس‎ - 
Spee Cae Sere سس‎ 


(48) aby 


roves)‏ تجربی ۱۵-۱۴ (شکل (G6,‏ فعال‌سازی :)- پروتین‌ها در سلول‌های آمیب بااتصال ged‏ لبگاند رخ مي‌دهد. 
Dictyostelium discoideum‏ ۸۱/۴ به‌عوان یک مولکول یامران خارجسلولیعمل AS ge‏ وبه گیرندهجفت شده بات yyy‏ متصل می‌شود 
یار تئیه (coi‏ سلول‌های آمیی با زن‌هایرمزگذر ۲ gl eng‏ ترنسفکت شدند: Gar‏ نام شده با روتتن cay‏ سیان HE) CEP)‏ 
یه رون فلورستت یز 0 ام شده با نع دیگری از cin ty) GFP‏ زر lop ado CEP {(YEP)‏ انس حول موج ۸۰ 
نویر و ۰۷۳۴ با ول مرج OO‏ وناز خود اطع مي‌کنند وفتی که CHP‏ و SoS cl Ss) Ss Sing YEP‏ )ال 


ی سس می‌تود من OPP‏ ۷ دهد چم زین رو رفن سللهای Jo»‏ ستاحت بنر ول ye‏ ری (که به طور 


مسقیم Sa CFP‏ مین ولی yb‏ ۱ ندا)مجب sho‏ با طلموح ON‏ نی pe [VEPs]‏ ریک در صوونی JAE‏ 
لیالد مج به فیک زیروحهای »و )شود سور ای سس تمی‌ود رخ دهد yg el‏ سللها در ۴۰ نوت مومب 
پ-صسصسصسصسصسصسپپسس 
بدا اه شبن CAMP‏ لول لد ری یرنه ob‏ شده با وین در ین لوا کاهنی در صدو تور رده یجعی از کیک 
پروتن aps‏ 00۴۳ از روت غاب 0۷۴۴ است, در sp‏ تن اه شنن 0۸/0 رخ م‌دهد 


Ges‏ گنه ] آلرنزیک A)‏ تین گرند‌های 
ctr SOE‏ رورس 
Gai‏ یلیل سیکلاز (ya |cAMP‏ گره وه -آرژیکه گنه Jil sup‏ 


if (6 JL SAG pK Sos 


we در‎ by sans S (shill cAMP je ادنیل‎ 

ganas (subi) DAGIP,‏ رم -آدرززیک 

DAGIPs‏ (فایش) .کیره ال dae 9 abi‏ وبا 
omy (int) OMP STINE Oy‏ گنه نو درسلول‌هایاتوا‌ی 


* زب and‏ من از Ge‏ به بیش ز یک وی گر متمل Ape‏ ون« یک بای cyl cand ld‏ مت از yng‏ زو شرح ده 


alae‏ وهای 5 Lge‏ )تیم ی‌شونولکن در بر ماد به وه )با عماکرد تکیی و GB?‏ صورت یبد 


Serie ns 


۲ 


های سطع goatee Le‏ 
| وهای ار له شا ربا مت می‌کند که با 
آنزیم‌هیی ستد که یره pag‏ مد هدنل 
سیکلازا با پ 
foe dake‏ 


Por Sy Cw 


۱۱۵-۱ کنال یونی هستند (جدول‎ tat 


I byl‏ توسط 06 وین روشن | خاموش کنده با 
OTP ase eat‏ ین حلت تال Jase‏ با GTP‏ اروش 
و الت غیر فعال متصل به GDP‏ (خاموش) ptt‏ میب 
زیرواحدهای از و که متصل به همدیگراقی می‌مند مها 
متقل می‌کند 

| گنای gue Vans isl‏ یصوت فا کترای تیال 

| توکتوتدگولین(۳ )ری پروتین‌های 0 عمل می‌کند 
و ددسازی GDP‏ اتصال slo, GTP‏ م‌کند. hob uit‏ 
در Je‏ هی روش | خمرش ais‏ در 06 ات نی آ از 
زیراحد 6187 گیرنده می‌شود وبا یک برونین SP‏ مینکن 
* آزسایشت pila Jil‏ تجزیه باس یرنه 
GRY yaa Get yg‏ در ni abe‏ وج 


lot 


fogs aioe 


5 کسبرنده‌های جفت شده با 6 بروتتین که 
کانال‌های یونی را تنظیم م‌کنند 

یکی از ساه‌تین پامخ‌های سلولی به پیام بر شدن 
کاالهای بونیلزم رای تال hye‏ عصبی است. ضران‌های 
عصی Sy‏ راک حسی محرک‌هان محیطی از ded‏ نو و 
برهای معطر و اتقال به مغز و از آنجا به عضله حرکتی به منظور 
تحریک آن لزم و ضروری هستند در خلالانتقال ضربان 
عصبی, از و بسته شدن سرب LUBY‏ یونی موجب تغیر 
ly‏ غشاءمی‌شود.بسیاری از گنای OBL‏ عصی, 
کنال‌هایبونی دریچه‌درواستهبهلیگاند هستند که در بخ به 
lal‏ لاد از می‌شوند اي گیرند‌ها شامل برخی از انواع 
گلونامات. سروتونین و گیرنده استیل کولین نظیر گیرنده 
سکن موجود در ساپس عصب - عضله هس PIS‏ 
بنی ay aly D>‏ لاد که در نقش گیردهای CL‏ 
عصیی فلت oie‏ در فصل ۲۲ برسی hse‏ 

این Jb‏ برض از گنای at xb‏ گیردههای 


5 
2 Adnelly eycase 
4 Cholera 


atory G protein 
3. Vibrio cholera 
5. Bordeiella persis 


تحریکی 66M‏ جفت می‌شودکه ld aly;‏ این yy G‏ 
pl (Gas)‏ گر Jae‏ به bakes‏ نم یلیل Diba‏ رفعال 
می‌کند. وقتی که ین il‏ فل شد ستت مر نویه VAMP‏ 
ag his‏ 

در مقابل, گیرندهآدرنرژیک beta‏ یک Gai‏ برونلین جفت می‌شود 
که یل il) Ms‏ تور ace‏ همه با گنای - 
آدرژیک) ا مهار thee‏ وین که با گیرنه 4۱ 
آدررژیک جفت می‌شود آنزیم اثرگر ستلوتی را فعال می‌کند 
(فسفولاز > فسفولیژ C‏ و Sp Joby oo yl‏ 
(DAG 9 IP)‏ نمونه‌هایی از سیرهای پیام‌رسائی که در هر یک 
از Ge‏ -پروتین‌ها 2p‏ داد در Jp‏ ۱۵.۱ قهرست شدهاست. 


[درسه بخش بمدی شرح داده خواهند 38{ 

i‏ سم Sy‏ از تیه اوی زرواحدیاستکه شا 
بلاسمیی سلول پستادرن را سورخ کرده و تفیرات 

Ge ans‏ - پروتی‌ا ر در HS Sos‏ مین ین 

تفیات موجب مهار هدرویز GTP‏ مصل, به GDP‏ میشود 

بای مال, سم تولیدشدهبهوسیله‌یباکتری SONS ig‏ 

موجب وبا" می‌نو و Sal‏ سوش خاصی از 50 و6 - 


پروی‌ها Lb‏ پوششی رود فیر م‌دهند. رین 
Gas‏ در J candy‏ باق ان وه طو DiS J ol‏ 
!در Sips clit‏ هرمنی ال AG‏ بش از حد 
غلظت 28۱/۳ داخل سلولي حاصل, منحر به از دست ددن آب و 
neds‏ به ال ne‏ وه میشودکه انار Seeley‏ 
یکی مختص عونت بان باتری میشود.ترکسن وید شده 
به وسیله Hinge‏ پرتومیس!" (پاکتری که عموً موجب عفونت 
مج تضی و ری یاه سره ira tie‏ دزی 
کانلیز می‌کند که از رها شدن GDP‏ متصل, جرگیری می‌کند. لا 
Oe‏ در وضبیت خرفال Gh‏ شده و مهار یل Din‏ 
کاهش می‌باد. فزایش حاصله در CAMP‏ در سلول‌های 
یال مجاری وب به از دست دادن میات و sted‏ 
مخاط ترشحی کمک می‌کند 


یک خواده زک ومع با 
یک JLo‏ مشترک از ll Gage‏ هفت باگذرده از غشاء 


۲ ۱۰ سل 1۵ ely oly‏ سللی | مسیرهای یام رسای و باسخهای لیوا مدت vas‏ 


WSN A) anys قلب با تشان‎ slid سرعت‎ gh 
رال یکدنا‎ gS موسکاین لوگ اتلکوین)‎ 
اموسکاییک! )ید ان نوع ند یل وی بایک‎ 
ب از‎ pe IES زم2)پروئین جفت می‌شود و علاوهبراین اتصال‎ 
بهآن [پروتیناتک) در غضاء‎ aly KP کالهای‎ gas 
sae ر لاحظه کند! تشر‎ YON پلاسمیی میشود (جدول‎ 
سیب افلیش پتانسیل منفی‎ GB پون‌های * از سیتوزول‎ 
و سول عرضس غشاءپلاماییمی‌شود که بای چند یه‎ th 
Aa gal Mem نام‎ coe oid نوم این وضعیت‎ 
بهطور تجربی با‎ lie pla میدهد.‎ Gall ae all 
شده از‎ lg عضلانی‎ bet lg eine اضافهکدن‎ 
شدهبه‎ gy 89 So با اتاده از‎ ls 5 Soil قب و‎ 
(ig ain 1 ۱۱۸۸ تین 2956 (شکل‎ Je 

همانگونه 945 شکل ۱۵.۱۵ نشان py ub onl‏ ازگیرندهفعال 
شده موسکاییاستیل وین ه ota‏ را شدن یراد 
Ggy‏ به جای Oa GTP‏ انقل ددهمیشود.بر()مذکور & طور 
مستقیم کاال *6 را فعال می‌کند این فرایند به 
وسیلدی:آزمیش نکه ~ Gai Mg MAS‏ م‌شود که ین روش 
می‌تواندجریان بون راز Se‏ یونی منفرد درقطمه‌ی کوچکی 
از غشاء محاسبه نماد (نکل ۱۱۴۱ را ملاحظه نید 

وقتی که پروتئین خالص شده‌ی GBy‏ به طرف سیتوزولی 
gad‏ از غشاءپلاسایی عضله ی اشافهمی‌شود SOI‏ 
analy‏ حتی در عدمحضور استبل وین BL‏ عصبی دیرف 
بازمی‌شود. این به وضوح تشان می‌دهد که Oy‏ بروتتین مسنول 
باز شدن cla Jus‏ اثرگر "16 است نه 6607۴ 


نورردوپین‌هایچفت شده بر ال می‌نند 

wy Sa‏ اسان 3 نغ از للهی گرد‌ینور 
cad‏ ستو‌ی() و مخروطی !۴ این لها دریافتکندههای 
iby hl‏ یی همتند هی doy‏ در تشک 
aps‏ کی نقش دند در ge‏ که سلول‌های استوا‌ای به 
وی نور شیف هماند نما تحریک De‏ 

همانکونه که فلا رهش ردوین از تین ین تشکیل 


1 Muscarinic acetylcholine receptors 

2. Muscarinic 3- Hyperpolarizaton 
4-Patch - clamping اک‎ 

6 Cones 


ه شکل ۱۵-۱۵ فعال‌سازی گیرنده موسکارینی استیل کولین و 
کال اثرگر KY‏ در عضله قلب.اتصالاستیل کولینموجب نع PS‏ 
هدن و SSE‏ از هدر ان Shape me‏ 
pfu das (۱۵۸۴‏ ان .یرواد 68 رهاشده )4 ls‏ 
۴ب وت زر وت ata‏ وان از Ji) ah‏ "کل 
hen YER hig‏ میک که این مر 


Wb برغم آزکه 9 نج شان‎ aye al عفله لب‎ ot 


شده jl‏ وقتیخامه میب که GTP‏ متصل شدهب Gj‏ 
GDP >‏ هدوز شدهوعلاه gulp‏ 0:)77۳) با GO‏ تکیب شود 


جفت شده با 3 -پروتینی هستند که پروتئن SA‏ نها یک کال 
سدیمی("8)ویاناسیمی Lal atl (K")‏ نان عصبی 
به ان گرنده‌هاموجب i‏ بسهشدن لها نی lg‏ 
نها شده که این نیز سیب paid‏ در بتانسیل غشاء می‌شود. با وجود 
این یدای Bl‏ عصبی یکره esp‏ ما مر 
خر بینی و گرندهای نوی در چشم گیرنده‌های جفت شده با 6 
apy‏ هستند که هطور رمستقيم فلت کانلهایبونی ره 
واسلهی عمل یامرهای نویه تیم pe‏ ین قسمت. دو 
گیرده‌ی جفت bass‏ (-روتن ر مور بیقر م‌ديم که 
lapse‏ مسقیم و غیمستيم بای تیم A SOI‏ 
خود نان مهد نا ثم گیرنه‌یموسکارینی NS Seal‏ 
قلب و ردوپسین ال شونده با نور در چنسم هستند. 


کسیرند‌هی بسئیلکسولین در عضله قلبی G‏ بروتلین 
ola Ju SoTL‏ پناسیمی (*) را فعال Fp‏ 
فعال شدن aes‏ موسکاریی lS Je‏ 2 عضله‌ی 


va 


قست پرونی 


Pee) 


ate 
pte سول تاه ای‎ 


IS‏ ۵.۱۶ | سلول استوانهای انسانی. (8) طرح شمائیک یک سلول کامل اتواهای در جسم سینابسی, سلول استولهای با یک و با تلا یشتری 
رون یت و یی ساپس IES‏ میهد سین aS)‏ تشد وین حماس برد دیسکا اف bp it‏ بخ 
خارجی قزر گرفته cad‏ (0) میکروگراف الکتونی clasts‏ از سلول استونهای نشان داده شده به وسیله کروشه در (a) JSS‏ اي ناحبه شامل اتصالٍ 


ا mei‏ 4 ترس Sipe td‏ ین ام موجب تیر 
ساختمان فضایی در پروة 
au‏ 


ol‏ وال شدن آن ap‏ (شکل 


این pad‏ معادل تغیبر ساختمان فضایی است که به دنبال 
تال لیگاندبهگیرندههای جفت شده با (6-پروتئین رخ می‌دهد. 
ayy Gyan cin lass Sale‏ دیگر شکل id‏ شده 
it‏ ردوسین,بایک ogy Ga‏ ینکش داده alg‏ | ال 


1. Transtucin 


بخشهایخاچی و دظی‌است. 
شدهاست که ساختر ممول GPCR‏ را داشته SWS yoy‏ 4 


دومن Jpn ls‏ با 
ous‏ خارجی سلولهای وهای را تشکیل مهن SS)‏ 
۵۶) سلول‌های استوانه‌ای انسان دارای ۳ مولکول 
ردوپسین است. -G‏ پروتئین سهزیرواحدی جفت شده با ردوپسین با 
ot‏ تراسدیوسین! (Gr)‏ وی زیر MBN Jy) Gar Hb‏ 
ode‏ ند He‏ است. Cy‏ ها در yd be‏ 
مشاهدهمی‌شودبه Jao‏ چذب بک feta‏ ردوسین شکیه و 


CALE Younus خارجی سلول‌های اسوانه‌ای, حابی‎ dead 
که این همورهز 677۳ در‎ cul(e/+Ymm) CGMP یی از‎ 
واکنش کاتالیز شده با گوللیل سیکاز شکل می‌گرد که به نظر‎ 
seme بان بان وجود جذب نورتوسط‎ Lobe pe می‌رسد‎ 
را موجب می‌نود‎ el فسقودی‎ - CGMP pail al 
راز میک‎ 5" - GMP به‎ GMP که تجزیه‎ ao 

این GMP ley‏ یل تیش نورکاهش میا 
مزان بالای COMP‏ در SE‏ بای حفظ باز دن کال‌های 
bare eal‏ واسته به COMP‏ عمل می‌کند کاهش غلفلت 
GMP‏ تحت ثر نو منجر هبستهشدن کال 
غشاء و کاهش رهاازی Al‏ عصبی می‌شود. 

- CGMP زیم‎ oud شکل ۱۵.۱۸ شان ده‎ aS lan 
MY است. کمپلکس‎ Got فسفودی استرزهپروتین انرگر برای‎ 
وسیلی ردوسین تولید‎ & gi جذب‎ J 4S. GTP Ge 
فسفودی اسرز‎ - CGMP می‌شود بهدوزیرواحدمهاریآنیم‎ 
زیرواحدهای »و 8 یتیک و‎ cid Sh متصل می‌شود و باعث‎ 
تبدیل‎ GMP به‎ CGMP وسیله‎ yt زیم شده و‎ gl فال‎ 
لا شده بای‎ pe, است که‎ se? edly Je می‌شود. اي یک‎ 
فل ند که این‎ i Selphy بردن مها‎ a 
اند‎ apy lage عمومی در‎ ee 

یک مولکول منفرآبسین فعال شده در غشاء دیسک, میتراند 
Oe‏ موکول Ge‏ را فلکند که هرک از هه تیه خود یک 
آزیم CGMP‏ -نسفودی استاز lai Jl‏ وبدین وسیله یام 


etl Mane 


نخستین پرتونوری lH‏ سیر تشدید Dy ge‏ حمابت مستقیم 
در مور نقش GMP‏ در فمالیت سلول استواایشبکیهچشم در 
مطلات نکه نها" با اتفاده از قطات چا شه از بخش 
خارجی غشاء پلاسمیی به دست آمده است. که این بخش حاوی 
la JO‏ کاتنی دریجه‌رواسته به 60141 فرنی اس Sg‏ 
که GMP‏ سطح سیتووی این فطماتاضانهمی‌شو بافایش 
سریع در تعدد sla JUS‏ بونی 5b‏ همراه است. CGMP‏ به طور 
tee‏ به جیگاهی 9 روی کال پوتبی بای حف ار نگه 
داشتن آنیامتصل می‌شودکه این نشان می‌دهد که این sl IS‏ 
دریچه‌داروبسته بهنوکلئونید هستند. 

la JBI ate‏ پتاسیمی بحث شده در فصل ۱۱, کانل 
COMP 4 aly bey >‏ حاوی چهارزیواحد است JS)‏ 


1- Depolarization 2 Nonseective 


3: Patch - clamping 


می‌کند[در ین مور Ub cael (Goat‏ شد نادار اس و خود به 
خودبه دوقست نشکیل«نداش تجزیهم‌نود ینزو 
تعم تنس Bayly ey (J‏ بای نور عربی ایا 
میپذر. در یکی تام اس Sy‏ ۱۱.میس Sm‏ 
بارش می‌کندو سپس cian eee‏ بسن abate bare‏ 
ردوپسین دوبره شکل گید 

در تاریکی پتاسیل غناء سلول استانه‌ی در حدود Se‏ 
Clg de‏ است که این خلیکمتر از تسیل ستراحت Neb Fe)‏ 
میی‌ولت) Je‏ سلولهای عصبی و سلول‌های فعال از نظر 
lca SSI‏ وضعیت از فشاء که یزاسون مارد 
موجب مینود که سلول‌های سای در یکی مور ین 
عمبی را ترشحکرده وا ین رو نو و نها که Wl‏ سینپس 
تشکیل می‌دهند به طور موم در حالت تحریک به سر یبرند 
پلاسمایی مروط gla Spt‏ سای که 
در حات استاحت jh ay pea aan‏ شدن ند زیدیکالهای 
opine ila? ip‏ علاوه بر Cat aK‏ "مها 
!23906 295 جذب نو gy Ag‏ منجر بهبسته 


candy 


ti شدن‎ Fie ان نیز بات‎ Sapte JES oat 
seul Lb 
هنگام جذب فوتون بینتر به وسیله ردوپسین, کانال‌های‎ 

بشتری بسه ی‌شرد واین با ورودکمت لو 043 از خر 
غتاء متیر ندن bg pple gh Jel‏ شدن لین 
عصبی کمتری a‏ است. این jt a‏ ماه وب صورت 
تور مهد و درک منود 

ننهجلبتوجه که فونن مفردجذب شده تسا سول در 
وهای gine Ji Gob coll Jb‏ را ایجدمی‌کند و 
سیب pal‏ سفیبشتر de apt Jy‏ 
page‏ دوزینان Blase Aphis pl‏ به 
ot ls‏ بهکوچکی بنج op‏ هستند. 


فعال شدن ردوپسین:بسهشدن کقل‌هایکابولیدریچهدار 
وابسته به CGMP‏ راالقاء می‌کند. 

در قلب بای بز شدن SAS‏ پمیمی تحریک شود با 
8 تها ال ندن G‏ - پروتئین لام است. در مقابل بسته 
شدن gS‏ ای در Lae‏ لاسمایی لول سای Sob‏ 
چشم. مارم یرد فلت lal‏ نوی یر OM‏ 
حلقری cal (CGMP)‏ (شکل ,۱۵ را ملاحظ کنی 


| ناس ند نان ۰ 


خشکل UAT dee BY‏ نوردربینی, 
ap ota‏ میس - تال هیک گرد 
منوا ماه ند سین NS ie‏ مت 


pe (oni 


مشود پخش Rae‏ 
Jaye clad‏ متملشده به 
P-gp‏ و US‏ دوس تیدا ما 


mas‏ سین a Joi‏ یشوه کی بووین 


رودوپسین 9 

GE 1‏ رال a Se 9 hye‏ عم نز 
Lore!‏ 

توری کمتراز رتبال از وپسین جدا شد و توسما یک آنزیم به 

اه ۱ ۲ 
(asta‏ امیس bas‏ شوه ان نز alan‏ ول 
3 ۱ ۲ 
سین دیکری dae‏ میشود 


die 
ای پلاسای‌دسک‎ 
دک‎ of 
1 سم‎ ros 
a et 
هو‎ 4 fiche 

ی 

it ۴ owe 
سسیر فعال شده ا تور ردوپسین و بسته شدن کانلهای کاتیونی در‎ DOTA JSD a 
باز‎ COMP استانایآپته شده با تزیکی, سطح بالای‎ gla ولا سلول‌های استوانهای. در‎ 8۰ 
جذب و سیب‎ AS ری ودریه‌اواستهبه نیح‎ Pa aS وم ود‎ Dot 


موم aaa‏ فال( 0 Ap)‏ )ای به eas Jee Gat‏ 00۴ تشد 

2 و جاگزینی athe GTP LGD?‏ گری می‌کند|محله 8 سپس YF Gag OTP‏ اجاد 

rar a‏ نده یم COMP‏ فسفردی اس (PDE)‏ ی صالبه زرد [مهزی آنفلمی‌کن 

ly Shiny (@ doy) aw‏ آن از Sal ayy‏ هو abe pi‏ مرطه 0) این 

رفتن مهار, زیرواحدهای » و B‏ مربوط به )3 CGMP PED‏ را یه GTP‏ نبدیل می‌کند [مرحله 

Joo ln COMP مرب تنکیک‎ Sige COUP در‎ Le کاهش‎ 0 

واسته 4 نی Ae‏ سای و اوه بان بسن شدن BI‏ منود [مرله 4/0 سب 
clip yh aks‏ یرالیه یو 


Fee’ دب‎ 


2B کید در ین مود هر یک زاين زیرواحده‎ inde ۱-٩ 
COMP مولکول از‎ ۴ LY هستند‎ COMP به نس بهموکول‎ 
از شدن آن متصل شوند. ین مبانکش‎ te JIS هر‎ a ید‎ 
شدن کانل به تفیرات کوچک در‎ jb آلوستریک باعث می‌شود که‎ 
پسیرحماس پاشد.‎ COMP plas 

تبدیلشکل ال 6.677۳ بهشکل رفال Gey GDP‏ 
با پروتین فدل‌کنده GTPase‏ ریژه (GAP)‏ شدت می‌ابد در 
Gar salting‏ به Jay yh‏ در وضعیت شکل فعال منصل به 
OTP‏ نها Bb ag‏ میا syle‏ ۵601/۴ ففودی 
بهسرعت غیرقالمینودوعاور ین مزا 0۲/۴ 
وقتی‌که محرک‌های نوری حذف می‌شوند.بهتدریجبرای رسیدن به 
alee‏ وش Lill‏ مد ین مکن oe Bok‏ چم به 
درکن و pat‏ مان یار راهم من 

مطاماتاخیر AX antl bas‏ چگونگی مبانکش 
زرواحدهایبروین ,0 اب بکیگر وبا دون Jab‏ شهنشان 
می‌دهدوعلاه رین سرخ‌هلی oy pl‏ چگونگی GTP Jal‏ 
که مجربه چا شنز و0 مهب می‌کند.هاطورکه رال 
ساختاری در شکل od gL VOIR‏ ده دو jae‏ پر با 0 
tle‏ می‌دهد ناه Jie N‏ زدیک سطح غشاء و دای 
مویج و | مجاورا این دوسطع در تعمی Uae Ger‏ 
مشاهده می‌شوند. 6ب طور ستفیم با تعاس داد ولی تعاس 
Gab pine‏ نداد 

ین مدل همچنن پیشنهادمی‌کندکه مین a‏ به کید 
مق به وه Co chal SI bala Gar‏ تدال بو 
ras Gt Stee -N‏ را تشکیل می‌دهند که بهردرپسین فعال 
شده با نورمتصل می‌شوند|در JSS‏ ۱۵.۱۸ به صورت "0 نشان داده 
شده (Cal‏ وان به رهیی GDP‏ زب واتصال GTP aie‏ 
کمک ago‏ به JL‏ تغیرساختمنفضایی در Gat‏ بهویژه در 
مناطق سویج [ و ال مبنکنش مولکولی Gar ce‏ و )از بين 


رنه وین مرمجر 4 SSE‏ نها می‌شو. مامت ساختری بر 


ein‏ یلاعت a4 by‏ چفتشده با 
نا رین سار ماد و مضاف بر Saggy Si‏ 
وم رای نی i ty el Hash‏ میم است. 


ب Wo‏ فسغریلسیون | پسین واتعال ارستین؛ سلول‌های 
استانهای بامزان ماوت نور محیطی خود را BE a NTI‏ 
ملولهایمخروطیبه Lp gull‏ عاوه 


a 5 ۰ 8‏ ۱۵ ام رای سل[ مسرهای یام سای سای ی ود a‏ 


a) 


Bar G مدل ساختاری ردوپسین و‎ ۱۵۰۱۹ JS 
رنوپسین و‎ ISL. زیرواحدی وبسته به آن,ترانسدوسین(01)‎ 
شمه 5 بدست آمده‎ nS با روش‎ Gat زیراحدهای 08 و‎ 
رنوسن که پس از ماریج گذرنده از شاه‎ Sin ۰6 aed است.‎ 
سیتزل توس پا م‌کند در این شکل نان‎ JS ead قزر‎ (HD) 
seme پم باوج‎ pS ادهش است)‎ 
واين برسنایباروآگریزی سطو پروتشین و جایگههای تصال شناخت‎ 
پوی‌های ۳ زیراحدی‎ Gla شده ردوسین برروی )6 است.‎ 
دا یدای هستد که با ود ولا‎ GPs Gat دیگر وهای‎ 
مي‌شود. در‎ aly te Jb به‎ Synge pay چسید‌د‎ tt به‎ 
۱ اد و زر وه‎ yj نشان ده شه در انا‎ GDP a Jaca شکر‎ 
باتش می‌کند همین صورت زیروحدهای رو ویکن‎ SS 
رای دو ماریج فا ات بازیرحد تمس‎ aS Soy aes 
شدد‎ Jad زر اد »با دوین‎ CU) ناد تور می‌شود که تددی‎ 
مکش داده و سیب تقیر ساختمانفشابیمی‌شود و یل بهرهاشدن‎ 
تال 11۳ ب نب خد یات‎ aS, کمک‎ GTP واتمال‎ GDP 
در ناحی سویچ ما کرده وموویات.‎ hy a glade 
Sa رهم‎ Gir iS تنکک‎ 


calla 


) داد ده یکی‎ sis) 


JS‏ ۱۵۰ سارگری لول lyn‏ با تفیرا سطح نورمحیطی و فسفریاسیونآپسین, سین فمل شده ان( 0) Se‏ ردوپسین 
کی یک he‏ معسوب می‌شو له وین سا شه با رکی بای ین زیم سوستانماشد ده نیون اپس, مین مت 
زمانی که هر وگل سین در شکل فا sh sb‏ م‌کنه نست مستقیم داد 9 ین رو به طر نگن مان تور محیطی یش چد ده است. 
ely‏ 0 بای ال کردنپر) اناد ody‏ فسفریل ده "0 ره معکوس داد لزان ay ary We‏ ارت دیکر دنه pela‏ 
بالات این و فیش بیشر مان نر مر نیز رای فا کردن shat‏ یکسان از موکرل‌های Gat‏ را می‌لید. در یل شدت بلای ناسین به سین 
dh a SUE‏ ده تصل شده و کمپلکسی را تشکیل مهد که به هیچ By‏ بقل SAS‏ نیت 


ays‏ زد فسفریلا سیون آمین فزیش میاد و این 
aby‏ آن بای Us‏ کردن al Gor‏ می‌باد. به مات دبگر 
ردوپسین با نور شدید حساسیت‌زدابی می‌شود ولذاافزایش بیشتری 
در شدت نوربرای یجاد putt‏ در سطح ۵014۳ و پیام بیایی 
ضروری Sal‏ وقتی که سطح نور محيط کاهش میاه آپسین 
aly‏ الیش sly‏ فعالکردن 6 افزیش می‌یبد(در 
این خلت فوتون‌های اضافی نسبًکمتری برایایجادپامبینیی 
Cul {ou a‏ ففریلاسیون آیسین در انطاق بیایی با 


Ae دوبسین‎ li eligi la gle yp lan 
یک ريشه سرین هدف او يا فاقد آن) حمابت‎ bad ao ace 
با‎ ay با سای‎ dain» می‌ود. اي للهای وهای‎ 

سرعت بسا pata‏ دنور دید Jag‏ می‌شوند 
یی وابسته به نور در سلول‌های میلهای با اتصال 
رون یتوولیک تین بسا یش میا در ible‏ 
شدید محطی i)‏ هوای آد در هدام fig‏ رستین یه 
dp yd ype ancy‏ تال سین متعل 
می‌شود ارستین متصل شده از LG ble‏ 2 ففریله 
Wu ons‏ جرکیریمی‌کد. یلک که کملتشکیل کمپلکس 
فال Gay GTP‏ سب مهار کل لت سول وی 
Sal de ane‏ سول سای توسط ردپسین کی و 
ارستین cul alate‏ با تطابق (یا حساسیت‌زدایی) گیرنده‌های جفت. 


1 Visual adaptation 2 Rhodopsinkinaze 


legal lage call »‏ در YU os‏ تور مهار 
می‌شوند.بدین نتب قت که ال iy‏ تور gy»‏ سمت 
نایب li‏ بسا یف حرک مین در انیا همتیم 
چون سول‌های اسونه‌ی به آهستگی به نور ضبیف حساس 
می‌شون زان رو با یب تدرج a‏ 4 دبدن و تشخیص شرا 
می‌شویم اي le ly‏ سلول‌های EL aja‏ 
درک کتاست یک مد هار ار شرا سح oe‏ می‌سازد 
دامنه‌ی وسیع از حساسیت امکان‌پذیر است به این دلیل که 
تاه در سح نو در دز یی este)‏ ملق تور جذب 
(sd‏ بای JSS‏ تصاور مرن متفه می‌شودتظیم راسته به 
تور مسیر پامرستیردوپسین کل VOM‏ را ملاحظه کنیا 
مسئول این دامنه‌ی فوق‌لماده حساس و وسیع است. 
یک فریند مور و هم یطاق ای شامل دگرشدن 
فسترلاسیون سین در ad ed hase‏ آن )01( heey‏ 
زيم ES se‏ (عضوی GPCR pI‏ یناه است 
[شکل ۱۵:۲۰ هر مولکولأپسین سه جایگاهفسفریلسیوناصلی 
ee‏ سرین روی سطلح ips‏ خود درد ففری‌ندن 
جایگاهای te‏ موجب م‌شود که فرم ال شده با و سین 
(0) یی کتری بای فا کردن ath a2 Gag‏ نا پسته 
شدن gle JUS‏ کاتیونی دریچه‌داروابسته به ANI, CGMP‏ می‌کند. 
DAS LB al‏ فسفربلاسیون یمن تسا وین ینز 
متناسب است با مدت زمانیکه هر مولکول سین در شکل فعال شده 
بان آن ی ie) Se‏ از وضبیت سطح ene yy‏ تحت 


ad |‏ ۱۵ - پم رساتی Us‏ مسیرهی پم Sly‏ و پسخهای سول i‏ | ۱ 


# همانند ple‏ یروتتین‌های Gr‏ اتصال 7۳ به !6 باعث 
تفیرات ساختاری آن در پرونتین می‌نود که میانکنش‌های 
موکولی با GAY‏ | تخریب می‌کند و 0.6717 )98 به 
اتمال St Syl‏ 
gel pM *‏ فال شده با bad af‏ رودوپسین 
کیناز با تونایی آن برای فعال کردن Gat‏ مداخله می‌کند. 


| صال دی تنب این tt‏ تیآ 
برای فعالسازی Gat‏ بیشتر مهار می‌کند (شکل ۱۵-۲۰ 
املاحظه an‏ ین مکانیسم عمومی از سازشپذیری Up‏ 
غییحماس ag (gad‏ سیر 0۳618)ه در مین بای 
لاد ب کر aS‏ مشود 


ERY‏ کیرده‌های جفت شده با 6 سروتین‌هایی که 
آدنیلیل سیکلاز را مهار و HS gt SUB‏ 
صیرهای SGPCR‏ آدیلیل Wa‏ )| نقش ثرگر و CAMP‏ 
)| عون aly‏ تیه مورد lial‏ فار می‌دهند در اکثر 
سلول‌های eg‏ یافت می‌نوند مسیرهایی که مکانیسم 
عمومی GPCR‏ نبا می‌کنند در شکل ۱۵:۱۳ به صورت کلی 
آرده شده است. اتصال لیگندبهگیرنده سیب فحال شده 0 
on‏ سهزرواهدی می‌شود که این یلیل Me‏ را ال 
مین این یم yale‏ نوی بل تشر 2۸1/۳ را سنتزمی‌کند. 
CAMP‏ نیهخود Sey‏ واسه به ۸9 فلکرده 
JES only‏ پروتتین‌های هدف slog‏ را فسقریله می‌ند. 

برای dallas‏ این مسیر GPCRICAMP‏ ما بر روی نخستین 
مسر کشف شده از ین نوع تعرکزمی‌کنيم SIN]‏ با نحریک 
هورمونی از گلیکوژن pick)‏ سنگین LS‏ تجزیه گلیکوژن 
(گلیکولز) در سلول‌های عضله کید درپاسخ a i ty‏ لک گون 
و هورمنهای دیگری که liana‏ با Gas (gy‏ جفت 
می‌شود lid‏ میفند (جدل VON‏ ر ملاح کید ین سیستم 
le‏ رون بای Sa‏ چکونهفل‌ازی یک مسیر می‌تواند 
Jib lap gay eld‏ سای به سمت هدفی عمومی 
هماهنگ gly uF‏ اد شدنکلک از JS‏ 3 


sal هاش‎ 


آدیبل یز توسط کملکی‌های لاد برندهمتفاونی" 
تحریک و مهار می‌شود. 

تحت hs‏ که مطله‌ی $8 inh D4‏ بودنقندخون 
بلاستءکلککون بهوسه‌ی جر کوچک بانکراس و هنکام 


شده Gb‏ پروئین دیگر با شدت بالای نور است. 

ملسم BUSES‏ یرس sab ghee pare‏ 
an ll‏ ری Sl‏ یی شرکتمی‌کند در للهای 
سا bas‏ تریکی ترتعمی یوههای ری ور در 
قطه خی به سر یناما ۱ دق نوردهیباشدت ناسا 
روز موجب Sp‏ یش از ۸۰ رد Sols‏ بوذ از 


us‏ خارجیبهبخشهای Bt ae‏ می‌شودعلیرغم 
ناشناخته بودن مکانیسم حرکت این بروین‌هاء نتبجه اینکه 
پروتینهای پا نطر JB galt Jey Sod‏ ده 

ناتوانند. 


ماد نهر سبرهای پامرمتی 82 رخ دنا ین 
مکلیسم بای رف شدن پیم‌ربانی در خلال تطایق بای il‏ 
مود( هی منطو کل اب فال‌مازی مسر نی در 
اه وبا تیش کباش 
گیرنده‌های با G‏ پروتتین که کانلهای یوتی را 

تنظیم مین 

* ده gaye‏ ال ly‏ قلی یک GPCR‏ است 

و وین کرش یک کال RY‏ است.فلسازی گرنده 

SDK" میشود که ای‎ 48 sy lay ce 

مین [شکل ۱۵۰۱۵ را ملاح eS‏ هیرپزاسین 

غشاء پلاسمایی حاصل, سرعت اقباض ماهیجه‌ای را آهسته 

he 

ein *‏ یک es GPCR‏ به نور در سابل‌های 

وهای است ty, Jad a)‏ سین متصل به ۱ میس 
ال foal‏ مسیون اقاشده با نور بخش ۱۱سیس 
تیال اسین Job‏ شده اج من که سیس توانس 
corp‏ (,0) که یک 0 thy,‏ جغتشده ست را توا 
GTP bie‏ آزد بای GDP‏ متصل 005 بر روی زیرواحد 
Jib Gt‏ می‌کند. 


روئیناثرگر در مسیر رودوبسین CGMP‏ فسفودی اسراز 
است ny FAS‏ رهایی به ولسطه - GaGa GTP‏ 


زسوراحدهای he‏ فتال می‌شود کاهش در che‏ 
CGMP‏ تومط این pil‏ منجر به بسته‌شدنکانل‌های 
۱۵۳/6۵ درب Jour‏ وابسته به CGMP‏ می‌نود 
opel. Mon)‏ غشاء) ر رهابیتقل عصی‌کاهش Mh‏ 
(نکل ۵-۱۸ ملاح 5 


9 و مکی‎ de ions 


J Shes‏ حل در آب dale‏ |دوفطمه از ذمین‌های 
lsd‏ سیکلاز/ UO gy GTP‏ فورسکولین از نظر کانلتیک 
فال بود و wy tye db Sin‏ مشاب با دی 
ae‏ دست نخوره Spb‏ ال از خود نشان می‌عند درین 
Shas‏ و ناحه از Gas GTP‏ (ماریج سویع sll‏ یب 
5 با فطات یلیل میک تعاس پر ge‏ کل 
۲ قسمت fb‏ نهور می‌شود که این تماس‌ها سئول 
فال‌سازی آنزیم توسط رم 07۳-۵ باشد.بدآور می‌شویم که 
eye‏ | یکی از قطات Ge‏ رین است که AaB Gls‏ 
gl‏ در وضعیت متصل به candy UGTP‏ اتصال به GDP‏ 
og‏ اس [شکل bE) JOA‏ نی ساختان gh‏ نا 
شده با bye GTP‏ به Gas‏ که تفکیک آن راز 6 
همان ساختان BY ls‏ بای 
اتصال Gas‏ به دنل سیکلاز لست. بررسی‌های دیگم LS‏ 
می‌دهد که glans « Gai‏ متفاوت از دبلیل سیکلز متصل 


می‌شود وین ترتب ث فوتش ( Sp boi‏ 


cAMP‏ پروتی نکیناز ۸رابارهاسازی زیرواحد کاتلیتیک آن 
Satis‏ 

در موجودات پرسللی,تقیً تعامی ارات متوع ۸۸۳ از 
طریقپرزتین یاز (PKA) ™A‏ با وساطت می‌شود این نیم 
همچنین پروتین ینز وابسته به CAMP‏ نامیه می‌شود. 
ide PKA‏ تامری نشکیل شده از 9 یود تنظیمی 
9(R)‏ دوزیرواحد کتلیتیک است (C)‏ (شکل ۱۵,۴۳ قسمت fa‏ 
هر زیرواحد R‏ درای توالی سویسترای کاذب است که به جایگاه فال 
مین یتیک مصل می‌شود با اصال سوسترای لک کنده زیر 
BR Sly‏ زیروادکالیتیک مهار Spe‏ 64ی غیرفال 
CAMP Jail,‏ روشن می‌شود هر زیرواحد 1 حاویدو جایاه 
اتسال plas CAMP.‏ با نامهای 6۱8-۸ و cul CNB-B‏ 
J)‏ ۱۵,۲۳ قسمت 0 اتصال CAMP‏ به زیرواحد 18 موجب 
یر ghee‏ فشایی در ین elope 8 lei‏ 
منجر به رها شدن زیرواحد 6 وایسته, آشکار شدن جایگاه 
RIDE‏ وفعل شبن فلت کنازیآن میشود (شکل ۱۵:۲۳ 
قسمت 6 اتسال 0۸04۴ به زير واحد JR‏ بوینکیاز UA‏ 
تیوه تاوی رخ ie wage‏ دیکراتصال تخستین مولکول 


1- Forskolin 2. Proteiakinase A (PKA) 
3. cAMP - dependent protein kinase 


استرس AUS‏ ای نفرینازغد ادرال I)‏ میشود. هم گوکا ون و 
هم ابیتفرین: بای شکستن گلیکوژن به لولها پاممیدهندو این 
موجب راد شدن مواکل ای گلکز نفد می‌شود در کید گلواگون 
و Gy Beal‏ به گیرندههای جفت فده Gb‏ پروئین‌های متفاوتی 
متصل می‌نوند وکن هر و Laas‏ ی6های یکسانی 
میکنش کرده و آن را ال ge‏ بدن نتیب یلیل سیک 
فال مشود زین رو هر دوهورسون هی AS Sipe‏ 
Se oll‏ فعال‌سازی Jul‏ سیکلاز و لا سح ACAMP‏ 
متاسب با فلت کل کملکس Gus OTP‏ حاصل زاتصال هردو 
هورمون با گیردههایباسخ‌دهندهبه Wal‏ میبشد 
تنظیم متبت (فمال‌ازی) و متفی (مهارسازی) el‏ 
Beal‏ در sles‏ زان سلل‌ها رخ می‌دهدکه ین کول 
دقین سططح CAMP‏ را مها می‌کند. (شکل ۵:۲۱ برای منال» 
تجزیه ری گلیسریدبه آسیدهای چرب در aa gle‏ جرب یی 
با اتصال پینفرین,گلوکاگون یا ACTH‏ بهگیرنده‌های فا‌کننده 
یل یکلا تحریک می‌شود از fe Sap‏ تال دهورمون 
دیگر[پروسگلندین LE‏ نوزینبه گیرند‌های چفت G bons‏ 
پروتین پاسخ‌دهندشان, یلیل سیکلاز را مهار می‌کند 
گیرده‌های cuttings‏ و آننوزن یک Gi‏ بوین مهاری 1 
فعال می‌کنند که hb‏ زیرواحدهای /و 7 شابه Gb‏ پروتنین 
تحریکی اما زیرواحد 4 متفارت با آن هستند Gai)‏ بع از اینکه 
Shas‏ فال GTP‏ :م0 از 6 bp‏ ده Shall‏ بهآنیلیل 
ol Me‏ را مهار م‌کند )4 le‏ تحریک کردن) وان مر soe‏ 
gli‏ غظت CAMP‏ می‌شود. 


مطالعات ساختاری شیوه‌ای را که 01) من به آدنیلیل 
سیعلاز متصل و آن را فعال Moo FO AT ge‏ 

X al fying $l‏ محل jbo‏ نواحی میانکش 
کمپلکس ually Soe hal Las GTP‏ 00 استه این 
آنزیم یک پروتئن جندبرگذرنده از غشاء oy‏ قطمه سیوزولیک 
Sp‏ حاوی laud‏ یتیک است. JS)‏ ۱۵,۲۲ قسمت (a‏ 
دلیل Sil‏ کریستالیژه کردن gel‏ پروتلین گذرنده از غشاهه بسیار 
مشکل لستء دلشمندندوقطلهپرتینی دربگرنده دو مین 
کیک زيم یل سیکلا te SoS eS‏ صورت هتروایمر 
به طور محکمی متصل می‌شوند آمادهکردند.وقتی که به این دو 
abi‏ یتیک در حنور Gay GTP‏ و فورسکولین! مان Sat‏ 
داد می‌نود نها در ساختمن فضایی فالشان تبیت می‌شوند. 


I Sani a مسیرهایپام رای و اسخهای‎ Tay پا‎ - ۱۵ ad ol 


pce,‏ ] هورمون ابی نفرین م هورمون 
we (Go‏ 


شکل ۱۵-۲۱ 8 ig‏ شده اهورمون و مها so‏ سیکلاز در lng‏ چربی. اتال یاب ey pS‏ شد Gg‏ 
Ke Lisl hep‏ در حالی که تال Ga katt ede a Sa‏ موجب مهار این یم یود یره :08 در هر Gp‏ رین 
مهاری و تحریکی یکمن است ول وهی Lye lately Ge‏ آن منوت است.تشکیل Jab 606718 ploy Shs‏ نعریک شده با 
WES‏ توسط مکانیسمی مشابه در هر دوپروتین opie pled Gos Gai‏ ولیکن کمپلکس‌های Gag GTP‏ و Go GTP‏ به وهای متاوت با یلیل 
Ko‏ یلکش میهد بهطوری که یکی فلیت اتکی Sec‏ و دیگری مهار می‌کند 


٩‏ شکل ۱۵.۲۲ (شکل رنگی) ساختار DS Jal oT‏ بخش خی 
"سیکلاز پستانداران و میانکتش آن Cas Ly‏ سارل 
ppb (a) GTP‏ شسماتیک ual‏ سیکلاز 

cep مور دای‎ dae al hing 

oop مشاه در ست میتوزولیک غاء و‎ SS 

سرتسری است که خن رد یره هر یک ین سیوزرل 
دو امین حاوی ۶ماربیج oll‏ گذرنده از غشاه هستند. 
() مدل ساختار ۲ دی Gus. GTP‏ کمپلکس شده با 
essa abo‏ شین کتک LiKe isl‏ 


SES a se 
2 


Aa in S‏ امین شدهاست. وب ۵3/5 و 
میج موجوددرسویچ yy I‏ به Gag GTP‏ تب 
aol‏ ویه‌ی از آنزيم JL‏ سیکلازمیانکش 
می‌کنند. بخش رنکی نیرهتر Gos‏ سین GTPase‏ 
است که ان در اختارمشبه Ras‏ (شکل ۵۸ با 
ملاحقله کی استءبخش روشتر یک آمین‌ماریچی 
است. دوقطا دنل Me‏ ب رنگهاینارنجی وزرد 
gh‏ اه ده ات فررسکولین Obl (je)‏ سیکلاز 
اد glad ss‏ تشن تغل می‌کد 


خشکل ۱۵-۲۳ ساخترزیرواحد ei‏ [10)پروئین کیاز ۸و 
LT gla‏ ۸:1۴ (۵) پروتین JES‏ 016۸۸ اد زیر وحد 
تلم SENS yy» 9(R)‏ (>)شکیل ده ات هی که 
CAMP‏ به زراحدتظیمی متصل می‌شود زبرواحکانتیک رهاشده و 
نا ۳۲۸ فال ینود )0( زود یی به یک pip ay‏ 
ملد و علار بر 
متصل‌لد که egy‏ فعال‌نندهکیاز ۸16/۴(۸ شکل ۱۵۸) میت 
به آن ستصل شود هر Shy‏ دی دو دومن اتمال به 
CNB-A) ۷۳‏ و (CNB-B‏ و یک جایگاه فصال برای زیرواحد 
Sat‏ است. (۵) اتصال CAMP‏ به gush‏ 0۱09۰۸ با ab Ue‏ 
وه ایتک منجر بهفالشدن آن مشود دون CAMP Jl‏ 
a‏ ۲۱8-۸ در jd glad lS‏ میرک فاد به تال با 
ولیک (6) لس ریشههای aE‏ ۳200 و زین 
te CAMP Jl st )8200(‏ هستد وان مصوجبشفیر 
ae‏ لپ میشود کال لپ اه زرح یی مهار 
می‌کند 


این به یک شین Dimerization Docking‏ 


متابولیسگلیکوژن توسط فعل‌سازی اقاء شده با هورمون 
مربوط بهپروتتینکیناز ۸تنظیم می‌شود. 

گلیکوان. پر IE BES‏ ذغیری PIE Le‏ 
حونت ld esc‏ پلیمرهایزیستی, گیکوزنبه stan‏ 
یک مجموعه از lil‏ سنتز yaad‏ توسط مجموعه دیگری تجزیه 
می‌نود (شکل ۱۵۴ 

تجزیه کلکوزن(کلکوزنلیز]| تلم دا شدن گام بهکام 
a,‏ گلوکز از LASTS‏ لیب ولد وش aad‏ 
است.که ین وکنش توس زيم LE DLS iS‏ میشود 
nara)‏ آن گوکز.-فسفات ست!, ep‏ سلول‌ایکیدی 
و Shae‏ لک .- aly clin‏ شد از F $8 shh‏ 
api Jag ols‏ در للهایعضللنی ین ماولیت ورد 
سیر ISA‏ شده و بای تولید :۸ بای AAAI sill‏ 
ape ola alate‏ (فصل {VV‏ وهای کبدی متفارت با 
سول‌های عشلانی, رای آنزیم فسفازی هستند که گلرکز F.‏ 
yh ahold‏ میک سپس زاين وله تا حدی 
به sng‏ ال گلرکز(61[72)موجو در فش پلاسمییبد 
NY al) aed posta‏ بان ذخا لیکو درکد در 
یب لک Sop wep‏ یه نی وه ال خون رها شده 


oe Sha رای‎ Ka oil سیب پیت‎ CNB-B cAMP 
hae میشودذتقیاتکوچک در‎ CNB-A cAMP مولکرل‎ 
نسباًبزرک در مفدر‎ Ct میناد موجب‎ Sgn CAMP 
ere شود فال‌سازی‎ Scab زیرواحدهایجداشده زین وه‎ 
اقا شد با هورمون مربوط هیک مهارکنده‎ SSG آزی‌ها توس‎ 

یک Shy‏ منترک در بسیاری از مسیرهای پامرسانی است. 


I و اسخهای سل کت مدت‎ la nT ely ام‎ - 1۵ ad 


HO 0-P-0 HO 


گلوکز (-فسفات 


HOCH, HOCH, 


0K 
) گلیکرژن( رزیدو‎ 


هر شکل OI‏ ستت وتجزی Sol. OS‏ 68 از 10۴ کب لوزن توس زیم لوزن ترایز میشود in‏ وهای لور از 
کون Ped gil lag‏ یز ae‏ که و ماوت تشکیل وجب کون رز مين دوش مود به 


فسفات از شکل oI Gt‏ تال AB‏ آن) وز شک 
JU‏ کلیکوژن فسفریلا LS‏ گلیکوژن فسفریلاز ld at)‏ شلنٍ 
gl‏ حذفمی‌کند (شکل ۱۵۲۵ قسمت 4 فسقوروتین Mind‏ 
به تنهیی, توسط PKA‏ تنظیم می‌شود. فسنویروتئینفسفااز به 
Jae Jl go‏ است.وقتی که PKA‏ فالشده ان پروتین 
مهارکننده را فسفریله می‌کند و می‌تواند به فسفوپروتئین فسفاتاز 
متصل و Cal‏ آن را مهار نمی کل ۱۵/۲۵ قسمت 8 را 
alin a‏ کید در CAMP ul chile‏ (وقتی که PKA‏ غیرفدال 
(Cal‏ پروئین oS te‏ سفریله نمی‌شودو فسقویروتئین ld‏ 
فال gl jtlye‏ ره در قان AMP‏ نت گلکوژن ag‏ 
گلیکوژن سنتز شدت oul poe ge‏ تجزیه شدن گلیکوژن به 
وسیلهگلیکوزن فسفریلاز مهار می‌شود. 

LD‏ گلیکوزنلیز لاه شده با oy tha!‏ تنظیم دوجانبه از خود 
نشان می‌دهد ال شدن آزم‌های که تجیهلکوژن و 


طور ستقل تنظیم شون 


و به افت‌هی دیگر متقل منود wag)‏ عضلات و من 

CAMP شه بای ریک بیش در‎ Jub سیکلز‎ LL 
ead ها است‎ (PKA) AS و فالسازی متاقب رون‎ 
گلیکوژن به گلکز ۱.فسفات راد و مسیر تشدیدمیکند: مهار سنتز‎ 
PRA وتحریک نجزب کون (شکل ۵۵ قسمته)‎ ight 
Fe آنزیم منتکندة گلیکوژن را فسفریهکرده و بدین ترتیب‎ 
به طور غيرستقيم با‎ PKA کلیکوژن را شدبدا غیرفدال می‌کند.‎ 
تجزیه شدن‎ ay © LS ولا ال کرن‎ gp Sahib 
همان کلیکوژن فلا‎ lads LS gl Sp کلکوژن کمک‎ 
است که به نوبه خود گلیکوژن فسفریلاز (آنزیم‎ (GPK) AF 
تجزه کنندهگیکوژن) را فسفریله و فعال می‌کند.‎ 

کل gy ipl Gis baal‏ و لا کاهش سعلح CAMP‏ 
(غیفعال (PKA oid‏ معکوس می‌شود. این بازگشت توسط 
فسئوپروتتین jad‏ وماطت می‌تود که این آنزیم رشه‌هایِ 


ns; 5‏ سول وکین 


a 


ot senna) 


BS ا-فسفات > روم‎ ae 


3 کامش‎ CAMP) 


۲0 


uor‏ 8 سور 


شکل ۵۵| تنظیم pa‏ گلیکوژن 4 AMP dang‏ در سلولهای کبدی و Jad ca jc ae‏ در fy late‏ و شکل 
jig al Ope © Gl nt‏ مشخص نده‌است, () یش CAMP‏ سیوزوبک سیب Jab‏ ندن (PRAYA JES cain‏ می‌شود که این 
ی گیکژن زب ge‏ میم مهار OS‏ و تجزهگلکوژن ار Seth‏ شا پروینکیاز یش میب در ees PRA ۵۸/۴ il‏ 


aya‏ ده به PP‏ فسفااز راز دنله کردن انیم فل در ار 


اند yi‏ فا | (PP)‏ سرب من ال مه 


re PP رهاشن شکل فا‎ pe plod ید‎ tl PKALCAMP هش در‎ (asus Speen وبا لیکوتنستاز‎ SS 
گلیکوژنر مهار میناد‎ ap هس گلیکوژن کمک کرده و‎ wil این‎ Je 


درد در حقیقت 4۴ و PKA‏ محموتهبزرگ از پیخ‌های 
سولی ll‏ ده با هورمون راد لول‌های olay aU‏ 
م‌کند. uO Sin)‏ رغم ASI‏ پروتن کیاز ۸ در eed‏ 
مختلف له بروی سوسراهای Js ian‏ میک ولیکن 
ry ee‏ نتوین ره در IP BE‏ یکسانی زویف 
abi ad‏ می‌کند XX-Arg(ArgLys)-X-(Ser/Thn)-9‏ 


sun Qs‏ هر سین و و lal‏ یکی را نشان 


می‌دهد. سرین / ترئنین als‏ دیگرءرشه‌های هدف را در 
So gly‏ موی tad‏ ند 


تندید lye ply‏ در بسیاری از مسیرهای پیامرسانی رخ 
می‌دهد 

along laos‏ با فراانیپالین هستند و حول ها 
چند هزار نسخه در هر سلول حضور دارند. این وجود. پاسخ‌های 


مها cob‏ پیش‌برندهستز گلیکوژ. این تنظیم هماهنگ 
مسیرهای نزو تجزیه کی a‏ بای دستابیبه باق 
Se gain Jobe‏ و مشاف Sal‏ پدیدایعمومی در 
یولرژی ننظیمی هستند. 


فعال شدن بروتلی نکیناز ۸ با وساطت CAMP‏ باسخ‌های 
متعددی را در اواعسلول‌های مختلف موجب می‌شوند 

در سلول‌های بافت چربی. فعال‌سازی بروتلین کیاز ۸ با 
پی‌فرین, بهقسفریلاسیون و ال شدن آنزیم فستولیاز کمک 
می‌کند وان نیم تری لیسرید ذخره شده اه اسدچرب آد و 
Jy‏ هیدرویز Bonk Ip lel he‏ خون 
زد ده درنقش ple lage Lae sl ge‏ افته من 
lb ls‏ و عضله جنب ah‏ بدین Jb SS‏ شدن UPKA‏ 
پی‌فرین در دو bi‏ سلول مختلف(کید و بافت (aye‏ متفاوتی 


وقتی که GDP‏ متصل TPL Gas‏ جایگزینمیشود کاهش 
Shas Kg Gully‏ هورمون -گینده اه تکیک 
ISD‏ از گینده نشدید می‌کند و بدین وسیله تعناد پروتین‌های 
Gers‏ فعال محدود می‌شود. دوم اينکه» علیت GTPASE‏ نانی 
م۰۵ GTP‏ متصل را به GDP‏ تبدیل می‌کند و اين tal, pl‏ 
غبرفالشدن ating‏ وکهش فلت یلیل Des‏ بی‌شود. 
Lobel‏ سرعت هبدرویز GTP‏ متصل به Gag‏ هنگام نما این 
فاکتور a‏ یل سیکلازتشدید می‌شود که این کاهش دهندهی 
عدت‌زمان alg‏ ۰۸(:/۴ است و الیل سیکلاز در نقش GAP‏ 
Gas le‏ عمل میناد do‏ کل تال کر کنلکس‌های 
۳ به روتینهایارکرشان» سرعت هیدرویز 6 ز 
فزایش می‌دهد. سرنجام CAMP ol‏ فسفودی استواز بای 
هیدرولیز CAMP‏ به 5-800۴ عمل می‌نمید و بدین ترتیب 
پاسخ سللی W ay act‏ حضور مدوم هومون با لغلتکافی 
بای فعال‌سازی مداوم War lio‏ و حفظ سطح زایش یافته 
CAMP‏ ارم است.وقت که ae‏ هرمونبه قدر IS‏ با رفت, 
پاسخ سلرلی سریعاً خاتمه می‌باید 

رها همچنن Lahn‏ سرکوب oe gayi‏ 
تیم کاهشی شوند. که Sigh Spare‏ مسیر. مره یی 
آن مسیرر که Sg‏ ی ال قتی که یرنه 
Gos‏ پروتتین در معرض تحریک هورمونی برای چند ساعت قرار 
ats OS‏ رشه سرن و ترئنن در أمین سیتوزولیک گیرنده 
ترسعا PKA‏ فسفریله می‌توند (محصول پایانی (Gas nme‏ 
گیرنده فسفریله شدهقادربهاتصال به RULE‏ می‌ود و لیکن 
ally gsi‏ به طور کارآمد aS Jad |, Gaps‏ اتصال لیگاندبهگیرنده 
فسفربله pea‏ بهکاهش قمل‌سازی آدیلیل سیکلاژدرمقایسه. 
باتصال ید aS‏ ففریه ده ll Si Jo. cal‏ 
PKA‏ میزن بالای oll CAMP‏ شده توسطا هر هورمون 


شد با 


Garg SIL‏ تشدید می‌شود. عرضه gb‏ مدت با چنین 
هورمنی ماد ی‌فین نه mes SS‏ 0 - آدزژیک باکه 
گیرنههایجفت شده با Gog‏ پروتین که یدای lis‏ 
hip ate‏ حسایتزدیی Sp‏ ندید کون در 
)این تلم it‏ حساسیتزدايینهمگ" نمیه میشود 

عرضه cy li gb WJ‏ همجن منجر به کال دیاز 


۱ amplification 2. Feedback repression 


3. Heterelogous desensitization 


a‏ وی 1 مسیرهای یام رس وهای ولیک 


فسل ۱۵ 


سلولی لقاء شده با اتصال تعناد نسباً کمی از هورمون‌ها به 
گبرنههای موجود ممکن است که به aly‏ دا هار وا حتی 
ply nage‏ یه al‏ عل شده در هر سلول نیز داشته 
اد الب بای تندید ol ly‏ ری یک پم هرمن رخ 
دهد تا ینک Gel‏ ملوی الق شود. در موردگیرندهای چفت Loss‏ 
egy G‏ ندید یام دی pin Sol‏ است چون هم گرد و 
Ay gy G on‏ تشر سیع را a‏ پلاسمایی اند یک 
کمبلکس GPCR - oy dig!‏ منفرد موجب pd‏ حنود بکصد 
مولول Jibs Gas‏ به شکل J JS Jab‏ نکیک Jorg)‏ 
گرده منود 

هر SL‏ فال Gay GTP‏ نوف خود یک مولکول 
آدلات Jl, MK.‏ مینک ای زيم نیز سپس je‏ 
زیمی مولکول 0۸۱۸۴ راد خلال مد زمان انسال 671 
بهآن نیز می‌کند 

تشدید Sa‏ که در یک JT‏ نشدیدی رخ میدهد به Aad‏ 
Joye‏ آن و غلظت نسبی عوام متعددآنبستگی درد در بلق 
شده با پی‌فرین که در شکل ۱۵۱۶ نشان ده شده استم 


بی‌نفرین خونبهپایینی ۱۳۳ مولاه یی تحریک کلیکوزنولیز 
کبدی ورهاشدن S98‏ دار ان مار محرک ab pig!‏ 
داخل سلولی ۰4/۱/۳ به‌ندازه ۱۰7 مولار تلد می‌کند(یک تشدید 


|e?‏ ریا شدیددیگریمیتوند رخ دهد که ان باعث تشدید 
ply ۳‏ شدن ply‏ پ‌تفرین شود در عضله مخططل؛ تشدید 
برجسنگیکمی در زلف زیم موی Vi ep‏ 
از A‏ گلیکوژن فسفریلارکناز وگلیکوژن فسفوربلا 
oat) stan YF)‏ تشدید ماکزیمم ۲۴۰ برابری! 
سر 061 اقا شده بای She Wi SS pe vd‏ 
خواه در کبدو خواهدر عضله مخله, به نحوه شگفتانگیزی چگونگی 
امکان دید ات یک GB ply‏ سلوی را نشانمی‌دهد. 


چسندین مکسانیسم مسوجب تسنظیم کاهشی پیامرسانی از 
گیرنده‌های چفت شده با 6- رون می‌شوند 

ly‏ اينکه سلول‌ه به yb‏ مزتری به تغیرات در محیط 
اطرفشان پاسخ دهند.بیدمکانسيهایی بای خانسه دادن به 
فعال‌سازی مسیرهای بیامرسانیوجود دافته باشد چندین مکائیسم 
رای lage A‏ سلولی ingyen‏ وسالت شده با 
گیردههای ۶ -آنریک و گینه‌های جفت شدهبا 0-پروتینه 
(:6)شرکت SS Sa add A‏ بای PUBL‏ 


oy‏ هورمونافزایش‌دهندهمزن CAMP‏ پاسخ سولی 
oot gl ۹‏ 774 گکگن آفزایش iyi‏ تری گلسیدها کامش در جذب 
اسیدآمینه 
کید پ‌فین؛ SE tabs‏ 
SSeS‏ از سیهای مه 
نکیل gas‏ 9 فایش درستتزاسترون؛برزسترون 
قشر فده وق کیوی ACTH‏ یش در سنتز آلدرسترون,کوتزول 
wie! eres‏ اویش درسرعت ابا 
غده Sr TSH yd‏ 
peal‏ هومون یرود فش در جذبکلسیم ‏ خون 
aggale‏ امکلتی ig!‏ تبدیل گلیکوژن بهگلوکز 
ود basi ite)‏ 
owns a‏ بازجنب vl‏ 
پلاکنهای PB‏ پروستاگندین 1 مهار تجمع و es‏ 


) هرت JEAMP‏ طیق وین یا PRADA‏ وله ری یشوه وا STAMP‏ م ود 


PARK‏ 1 ارستین تحریک می‌شود Uae‏ بدی نشان دادکه 
8 سین نه ناب گرندهای فستریه شدهبکه همچنین به 
کلترین Sian yy Seg‏ ۸۴۳2 مه ep) apg‏ 
کلیدی و مهم متعطق به وزیکولهای پوشش‌دا که در نوعی از 
ign‏ درگ hate (ie‏ مشود 

ان ميکنش بهتشکیلوزیکولهایپوششردر و اندوسیوز 
گیرنده‌های مربوله کمک می‌کند و بدین وسیله LS‏ گیرنههای 
موجود در سطح سول کاهش میبی. )$55 ۵ 

سرانجم Sy‏ از گیرنههای جذب شده در درون سلول تجزیه 
می‌شوند وبرخی در آندوزوم ٍفسفریلهمی‌شوند. بهدنبال BSS‏ 
ارستین, (حساسیت مجدد کرنده‌ها ley)‏ شده)برای بزیافت 
در سح سول ظاهر bate) siggy‏ بازافت گیرندههای-01ا 
Ji)‏ ۱۴ 
حساسیزدیی از سیاری از GPCRS‏ و کلاس‌های دیگر 
ae S‏ وسیهفسفریلاسیون Salas‏ رستن و اننوسیوز 
Se lang‏ شده ABI‏ ام می‌شو که با تجزیه این 


۰ adrenergic receptor kinase 
2 Homoiogous desensitization 
2 Clthrin 


حماسیتزذییمی‌شودریشه‌هایویژه در a‏ سیتوولیک مربوط 
به گینده ‏ - آدرنرزیک که با PKA‏ فسفریلهتمی‌شون. می‌تواند 
توسط انیم کیاز گینده /- آنرنرژیک !)یا A LSBARK‏ 
شود ولکن ین Ay‏ اقا ید ی‌فرین ایک آگنیست به 
گيرنده متصل شود و مضاف بر آینکهگيرنده در ساختمان فضایی 
فعالش قرر ssl) cyl asl cl‏ حساسیتزدايی همگن test‏ 
می‌شو. زر( گرند‌هایی که در ساختانفضایی Gl‏ را رد 
در سرض غیرفل شدن با فسفریلاسیونقرمی‌گیرند. ال دیگر 
yj‏ مکانیسم تظیمی» همان حماسیت‌زداییردوپسین hg‏ 
ردوسین گیناز استه 

بحت مارا در مود سیر رووپسینبهخطر آزریدکه تال 3 
gate‏ به سین به شدت فسفریله شدهه موجب مهار کامل 
فعل‌سازی laggy -O‏ چفت شده با آسین ال می‌شود 
oid ۱۵۲۰ Jes)‏ روا AB‏ نقش Sole‏ 
در -C bead cde 9 gli S Dita‏ بوینبزی 
pl) hae‏ دای /- LS‏ 

cin Splish gee f Src‏ سطح لول در 
آغاز با yl‏ مشاهدهپیشنهاد شد که نادید شدن گیرنه‌های 6 - 
آدرزژیک از سح لول در پاخ به تال لاد افزیش بان 


B WEG 2-2 eee es 1 


۱۳" ۵ حفت شده وین‎ uf 


پخش خارجی سول 


4 سیتوزول‎ 
wus (6 


a” COR 
chan le 1 By 
as 


gis 
DMAP | 
شکل ۱۵:۲۷ نقش ۶-ارستین در حساسیت زدایی 0۳018 و‎ ۵ 
.تنب مدای سرین و توننففریه ده بر‎ lsh 
ترمیال هی جفت ده با پر‎ aa sy 
مشود کلترن و 483 [۲بوتن دیگر متمل‎ ae (GPCRS) 
همچنین‎ Sa 3 گنه کمک می‌کند.‎ jpeg (gay ft oa 
Ns شده توس تال ال کرد‎ Jb any ال‎ 
SES MAP عم مناد 9 سیر‎ Ses رون کیاهای‎ 


فال مک و مجربهقفیلاسون شاکتوهای کلیدی رنوسی 
مشود (Fal‏ بهمکش ed‏ با ۳ پروتین دیگر ماد 
RNA‏ موجب راون و ای aig SH‏ در 
(cJun)‏ می‌نود 


ost wal lang‏ کیاز ۸ اب بخش خاصی از ساول 
محدودمی‌کند و بدین thoy‏ پاسخ‌های واستهبه ۸۸ به ین 
ely‏ محدودمی‌شوند. بروتین‌هایمذکور که به پروتین‌های 
مرتبط MA SL‏ نسبت داده بی‌شوند. (AKAPS)‏ راحد دو 
مین ساختاری هستندکه یک مین اعطاءکنده منطقه تحت سلرلی 
خاص و مین دیگر به (R) pi lyn‏ موط به روتین 
کیناز (PKAJA‏ متصل می‌شود. (شکل ۱۵:۲۳ قسمت ۵ را 
ملاحظه کنیا این پروتیئن لنگری (AKAPIS)‏ به سمت 
Glade LE Agee‏ در SF‏ نع ویبی از SOS‏ 
Ca”‏ دریچهدر در سول‌های عضلانی قلب po‏ محکم متصل 
می‌شود. در قبهقعل‌سازی گیرندههای ‏ -آدرزژیک بهوسیله 


1- Adaptor protein. 2 N-terminal Kinase 


3.۸ kinase «associated proteins 


ه شکل ۱۵-۲۶ تشدید یک پبام خارجی در پایین دست یک 
گیرنهسطحسلول. در ان مور اتمال ول یام یکین به یک 
ye‏ 5 ده با Fey Gag‏ تاد دی کول 
۸۱/۶ را Sp‏ [نخستن gas‏ تشد ۴ lye‏ ۵۸۸/9 ۲ 
oS Jab) PRAIA) xan Jie‏ وبکن هر aS PKA‏ 
چدین ily‏ محسول ا ففریه وال oe‏ دون Fae‏ 
sas‏ ادا وهی بی دی ری Shae‏ محصول 
یک واکش. یم از ند sie A‏ رال میناد رل 
Weide olla oe‏ شید ام ری( اعد Sp‏ 


گیرنده‌ها در JB‏ سلول همرهاست. AB page‏ آن در تتظیم 
فعلیت گیرنده B‏ ارستین» همچنین در نقش یک پروتئین 
nips larly Jd p Masa‏ جفت شده پا ۰6 
پروتئین به هسته فالیت می‌کند (فصل ۱۶) فعلیت‌های متدد و 
گواگون Cal alo‏ پروتین سارش‌دهند رهم تنظیم در 
یم از گرنده‌های سطح سلول نان 


lily‏ و هم در 


می‌دهد. 


پروتین‌های لنگری, رات 4/۳ رابه نواحی خاصی از 
سطح ملول مجدودمی‌کند 

در eel che‏ ولا یش در طع CAMP‏ ممکن 
است موجب مخ ام ای یک قسمت ار pe‏ شود که رای 
قسمت‌های دیگر سلول الزامی ASU‏ (بهعبارت دیگر بای ناحیه 
So‏ سول مضر legs sls‏ از برویهای لکلا 


ie sd iin; 0 


8 


basil‏ هورمون PKA‏ در ین وا سللی pat‏ می‌کند 
pa‏ سلولهای ماهیچهای و کیدی فالسازی PKA‏ توس 
onda‏ و سایر هورمون‌ه یک اتر دکانای را اسمال 
می‌کند که سنترگلیکوژن را مهار می‌کند و poe‏ گلیکوژن را 
از طریق یک sh hal‏ تحریک Jos) ayo‏ 1۵-7۵ را 
ملاحظه نید 

| سبرهای پامرسانی شامل ally‏ نویه و بشارهای 
کیازی هستد که rly‏ خارجی رابه طور زبادی تشدید 

| مین aio | ۱۵-۳۶ JSS)‏ نيد 

cl SPARK w |‏ با آدرنرژیک متصل به لیکاند را 
Sys dg‏ و منجر Stal a‏ بت ارستین و آندویتوز 
می‌شود کاهش حاصل درتعداد گیرنده‌های سططح سلولی» 
حمامیت سلول اه هورمن‌هایاضافی Sop aS‏ 
PKA shi‏ در تواحی وبزه سلول توسا پروتیهای 
نگری ثرا CAMP‏ یه glib‏ سلولی old‏ محدود 


| مک 


Seg‏ ار عالمی‌کنند 

بون کلسیمنقش مهمی را در نظیم بخ سلولی به Spy‏ 
خارجی و تفیرات متولیک داخلی بای she‏ هماگنه که در 
فصل ۱۱ مشاهده کدی یزان * ۲4۳ در سیتوزولدر سح کمتراز 
(eM) yey Ser‏ توس فالیت مداوم پسپ‌های "6۵ با 
رزی b> ATP‏ می‌شودک ی مب یون‌های he SCA”‏ 
پلاسمییبه خر سول واه ال شبکه آدولاسمیک و 
وزیکول‌های دیگرمتتقل می‌کند. yale‏ یشتری از Sb Ca‏ 
سلولی نیز توسط میترکندری برداشته می‌شوند Sl‏ اندک در 
خلت Suge Ca‏ مجموعهمتتعی از She el‏ 
le‏ نرشج هورمونبه وسلهسلولهای Sheil wt Spl‏ 
هضمی به وسیلهسول‌های aie Aly AS ly‏ 
موجب sy (IDI Je) pica‏ مثل,نحریک گیره‌های 
tye GU‏ با tly‏ استبلکولین در سلولهای 
ترشحی کاس و عدد رود [زقی) موجب افیش در SE‏ 
gl Sage Ca”‏ نیز موجب متا وزیکلهایترحی با 
ae‏ لاسماییورهاشدن JS all iting algae‏ قضای 
خاجسلوی میشود در پلاکتهایخونی CAL ili‏ 
هب تحرک pak op ory?‏ ساختمن ltd‏ با و 


ن در ین بخش‌های سولی می‌شوکه ان مرحله موی در 


تفن a)‏ وان قستی از fl‏ مج به فسفیلاسو HOU‏ 
IPRA bans‏ کثالهای * 6052 و بازشس آنهامیشود و جریان 
abel Ca’?‏ سرعت انقیاض عفله قلبی را افزایش می‌دهد. 
اتصال AKADIS‏ بهپروتینکینز ۰۸ فعلیتکینری این زیم را 
به این ASW‏ محدود می‌کند و بدین وسپله مدت زان لازم بوای 
نار SUIS ty)‏ ۳16۸ از جایکاهشان تا سویستوا 
stn Us)‏ *62)کاهش می‌دهد. 

یک AKAP‏ متفرت در عضله قلب هم به بروتئینکینز ۸و 
هم به سفودی (PE) jal‏ در سمت خارجی eI ie‏ 
لنگرناری می‌کند.به ub‏ تزدیکی PDE‏ به PKA‏ پس‌نورد 
متفی.کنترل شدید غلظت مرضی 6۸۱4۳ وبه همین > فالیت 
موضعی PKA‏ را iS pal‏ (شکل ۱۵,۲۸ علاوه بر این 
محدودیت پروتین DA LS‏ نزدیکی غضاء هسته. وود 
زیراحدهای کیک | به اخل هسته Sol hg Js‏ 
آنهافکورهایروویسی خاصی را ففریل وال Sg‏ (فصل 
۶ را ملاحله نید 


گیرنده‌های جفت‌شده با () پروتئین که آدنیلبل سیکلاز با 
فعال و مهار می‌کنند. 
| فمل‌ازی لیگاندیگیرد‌های جفت شده با پروتین 
که Gas‏ را عال می‌کنندنتیجه‌اش فعاسازی آنزیم ادنیل 
میکلاز متصل به غشاء است که poly Ae} ATP‏ نویه 
نی AMP‏ حلقوی (CAMP)‏ تبدیل می‌کند. 
8 فعال‌سازی لیگاندی گیرندههای جفت شده با پروتتین 6 
که Gai‏ را Jl‏ می‌کنندنتجهاش مهار آدنلین سیکلاز و 
ch esl‏ ۵۸۸۸۴ 
* نواحی روشنضاموش‌کنده در اسوغ فمالشد: و 
Gai-GTP‏ به ذمین‌های جایگاه فعال هترودیمری در 
آنیلیل سیکلاز به تنیب به منظور ee IB‏ یا مها آنزیم 
متصل می‌شوند 
CAMP *‏ صورت تعنیبه yy)‏ نظیمی پروئین 
کیناز ۳۸۸(۸) متصل می‌شود و زیرواحد کاتاللیک HS‏ 
فال را آزادمی‌سازد (شکل ۱۵-۲۲ ر ملاحظ کنید) 
cl, PKA ۶‏ ستنوع AMP‏ در اغلب سلولها 
ولسطه‌گری می‌کند اجدول ۱۵-۲ | ملاحله کنیا 
سویسترهلی 16۸و یناخ سلولیبه فعلسازی 


[: eer 
عضون از خاوده‎ A منصل به کیناز‎ ep ag هستهعضله قلب‎ te در‎ (PRADA JS شکل ۱۵.۲۸ موضع‌گیری پروتین‎ 
ه غشءهسته مشود نها در یک‎ PKA هم رواد تظیمی‎ g( PDE) سفودی اس‎ CAMP دزی هم‎ Coe (AKAP نم‎ UAKAP 
ما‎ lay مناد مرله @ :سح‎ gals PKA ملع 0۸۱4۴ و فالیت‎ he موضی «فیق‎ Je نورد منقینگه یداد که یک‎ go le 
JAS مین لزم بای فل‌سازی 0۸ نگه یرد مه 6 و‎ 


PDE‏ در نو هرمن (Coll can‏ سطع ane) CAMP‏ از 
leas‏ رک موجب فیش در سطع CAMP‏ رز یی تجزه sen papi ge PDE‏ سل ۸۳ به is lay)‏ 
۳۸۷ موجب SMS cathy) cate‏ ()آن‌ه Sb‏ سول مشود بوخ روحدهای ۲ بههست ود شون و رآ فکتورهای 
cae ery‏ نی ول ال ope Med IF Ja) ie‏ توا ayy; Mop PDE‏ نیم ول 3۸ فلت اتکی J‏ 
تحریک می‌کند و بدینوسله CAMP‏ هیرولزکرده و lily pau CAMP alan‏ سوق اه و موجب JSF‏ مجدد PRA‏ می‌نشودمرحله £0 

Shaye id‏ 07کس ره candy‏ ناهن با یرد 


oi‏ هورمون افزبنده a‏ پاسخ سای 

تخاس [سلول‌های میتی استبلکولین ترشح آنزیمهایگوارشی ماند آمبلازه 
Jel (Gi) ake‏ کین late‏ 

au OM سل‎ oy مروت‎ Slo ae 

BI 4 گیکون‎ Jas mosh as 

Say,‏ خونی ترومین تجمع: JS a‏ ترشح هوریون‌ه 

عاست مل‌ها aA‏ ترشح هیستامین 

قیرولاست‌ها ab‏ رش دی مد وین و (PDGF‏ منت DNA‏ تدم ی 


سس 


خون Seb‏ از نشت خون موجود در رگ‌ها به خر جغت شده با 2- پروینها در سلل‌های Blas‏ چربی و 
ol‏ سلول‌های دیگ,ن رون‌های دای 0ب Gag‏ فال 

دراینبخش ما سیر مهم Jil‏ پم نز ده ب ۰۱0۴638 می‌کند.بوئن 5 J‏ ندهنوسط )با Gg‏ مصل ty‏ 
مورد tlhe‏ فرار می‌دهیم که باعث افزایش بون‌های GTP Ca”‏ ففولیاز (PLC) C‏ است که این آنزیم Ses‏ فسفواستر 
Sys‏ می‌شود Jbl‏ بسیری از هورون‌ها بهکرندهای ...موجود در فسولید خاص را هدرولیزکره و دو ای نویه ربه 


| fe | 


ote ad dad‏ موجد در سول به دای زیکولهای 
شبکه آدوپلاسی al‏ مشود فقط و1 سبب رمازی 
وهای CA”‏ وزیکولهامیشوند این تال تجربی, اختصاصی 
بودن اثر ۱۴۶ را نشان می‌دهد. 

فیش در مزان C2‏ سیتوزولک با واسط‌ی Py‏ موتی 
است زر پی‌های pe‏ در شاه پلاسایی و نشاء شبکه 
ged‏ فا درد به طورفعال. "2 راب تتیب از sist‏ 
به خارج سول و حفرهشبکه ندوپلاسمی میفرستن. AAS pl‏ 
در ظرف چند ib‏ بمد از تولیدشان, نسفات متصل شده به کربن 
Ola‏ و۱۳ (شکل 1۵:۹ را (a and‏ هیدرلیزشده و 
Jil‏ (و؟- یس فسفات به دست یدای Ny ed Sp‏ 
کال Ca agg‏ دریچه‌درواسته a‏ و1۳ متصل شود ولا 
رها شدن * 2۵7 از بکه آنوپلاسی راتحریک نم‌کند. 

دون در تظرگرتن برش از سره که یرنه PE‏ 
ذخیره Ca’‏ داخل wig‏ سلول به زودی قادر به افزایش 
میزان Ca?‏ سیتوولیک در پاسخ به A IPS‏ ده با opty‏ 
نخواهد oy‏ مطالمات تکه - نگهداری (شکل ۱۱,۴۱ را ملاحظه 
کنید)نشان داده است که کانال * 602 در غشاء پلاسمایی تحت 


Cat بهکاهش ذفایر‎ gy کال عامل ذخیرسازی در‎ gle 
در شبکه آندوپلاسمی باز می‌شود در مسیری که کاملاً شناخته‎ 
آندپلاسمی‎ at bb در فضای‎ Ca? کاهش‎ 
CY در بروین متصل هنال‎ oli Cle مجربهقی‎ 
و1۳ در شاه پلاسعیی و موجب باز شدن‎ cay دار‎ 
کید‎ ainda آن می‌شو. (شکل ۱۵۰ مرحله 8 را‎ Bla 
شده با 6-بروتین‎ ca aig گنای‎ pyle ila 
سیتوزویک‎ Ca” 


سیب خوشههای بزرگ و مکرر در Ie‏ 
می‌شوند این افزایش ناگهانی در مقدار Ca‏ سیب مبانکنش 
ده بین غلفلت *۵2) سیتوزولیک و کانال پروتجنی CaP‏ 


BLE می‌شود مین زیمیکرومولار‎ IPS واه به‎ bores 
yao ond aco pal در وضیت‎ 63" igen 
Cat وسیه :1۳ امک ازیذیر می‌سازد و لذا افزیش سریع‎ 
-6 تحریک هورمونی کیرنده جنت شده پا‎ JP میتوزولیک به‎ 
میزان‎ aS gS) میناد‎ Jae) در سطح سلول‎ py 
خوشهء رهایی **2القء شده با‎ ef بالای "۲87 سیتوزولیک در‎ 


1+ Phophatidjlinostol 
2 Store ۰ opreated channel 


وجود ودک دیدن مقا 68 ولیک وفلسازی 
رون یا 6 ag Jae (POK)‏ کی برده (PKC)‏ 
as‏ خود بسیری فادها سول مهم از Jab‏ رشد و یز 
تحت تیف ag‏ رها همچنن Si ly‏ 
ود می‌کند که بای یر کل بروتین‌های کین سکلت ملولی 
و بای سل پروتی‌های ام ری دوز ومع ei‏ 
ی 


مشتفات فسفریله شده ایسنوزینول پبامبرهای شانویه سهمیٍ 
rary‏ 

ole‏ یمرهای تیه مهم که apa»‏ تال یم 
مخلفی کاب دارنداز هید غشایی pl‏ فسفاتدیل یوزتول A‏ 
QPL‏ دست gig il ye‏ در این pnd‏ که در سم 
سیوزویقار رد مود یه طر برگشپذی در یک با چند 
aye‏ ترکییکیزهاوفسفاهای مد jad‏ شود 
(فسل ۶ 

یکی از مشتقات |( yi‏ ید فسفادلایوزیتول ۴و .بیس 
فسفات (۳1۳) توسط فسفولیبز 6 فعال به دوپیابرنلویه مهم 
می‌شکند: )9 ۲ .دی آسیلکلسرول (DAG)‏ یک موکول 
وی Bate ata‏ مین واینوزیول او و۵ تری 
فسفات (و18) که میدب طور اه در سیوول متشم شود 
(ILM J)‏ ب وقایع ین دست asp‏ ايند پا 
مجموعاً تحت عنوان مسیر ۳3/2۸86 اشارهمی‌کنيم. 


رهایی بون کلم از شبکه اندوپلاسمی توسط و1۳ انجام 


JBC بروتین که فولیز‎ GL 
که‎ Binge sine تای *1۵2)سیتوزلیک‎ 
یون‌های "*20 در مایم احاطهکننده خارج سلولی وجود ندارند. در‎ 
این وضیت , "03) از شبکهانوپلاسمی بهداخل سیتزولبه‎ 
دریچندار استه به 1۳9 در غشاه شبکه‎ Ca” JUS واسطه عمل‎ 
220 آندرپلاسمی رها می‌شوند. )2 55 ۱۵-۳۰ در مرحله 9 نشان‎ 
چهر زیواحد همسان‎ cating Sie ان کل‎ foal شده‎ 
Se Bb دای‎ nly تشکیل شده است. هر یک از اي‎ 
در ین سیتوویک(0- تمبال) ات اتمال و18 موجب‎ Ps 
نز نیکه‎ CE در جهت شیب‎ elo و‎ JS git از‎ 
آندوپلاسمی به سمت سیتوزول می‌شود.وقتی که وهای‎ 


i کت مدت‎ haba سبرهای یام رسان و‎ Te ly ام‎ - 1۵ ad 


x 
” 

4 
3 


als fel آوادی‎ 
ong; 


مج مب eo‏ م 
1 ۳۷ 


ایوزیول Lita‏ 
تریفسفات 


اه شکل |۵٩‏ ستت یمان نویه 0۸6و TP‏ فسفاتیدیل Sib aa LPL a (PD) pig‏ نسفات ابر روی یک گوه 
هیدوکسیل poo‏ در لنویل قار م‌دهد و مشتقت ۳1۴و SoA oy IPD‏ برش (۳۱۴ gad aug‏ 6 دو مر 
DAG ait‏ و VIPS‏ به بر ie‏ 


gIPYDAG pone ۱۵۰ ferred) 
میتوزولیک این سیر می‌توند با‎ Ca? Gel 
از شود وبا ال کر‎ GPCRS لین به‎ Js 
C یرواد و626 سجربهفالساری لیا‎ 


۲ wos 
تا شود مره 40 وش و۳۱۳ بهوسیلهفسفولی‎ 


IP3C‏ و DAG‏ | ابجاد می‌کند (مرحله @( پس از 
انار در متسر ite‏ 1۳ با ای 
موجد 9 5s‏ سیک He‏ کرد و 
این BIW‏ را از کد do)‏ @( 9 بوجب رها شدن. 
Soke ie JB atc a CO shoe‏ 
gga S10 by) ۲‏ وی مختف قا ده 

شبکه آندوپلاسسی Ca* ally‏ سیتوزولیک» جذب پروئینکیناز > 
(PREY‏ به Lee‏ پلاسمیی است (مرحله 89), چایی که Jah DAG Lag‏ مشود Lee a ae LS (@ aye‏ ال ید شدهمی‌تود نیمه و 
یرای pe‏ متیر سره ند و ین dy‏ لت pl el‏ دهد aby)‏ ( دور که خر CaP‏ شبکهادوپلاسیک PE‏ 
مب یک بروتینمصل شود به انل‌های CO‏ دریج‌رواسته به la Ji IP‏ ذخیه‌نده Ca?‏ موجود در ARE‏ لاسما ,متصل و ها 


Po |‏ زیست‌شناسی os‏ و ملکلی | 


که ig ain‏ فا وهای رونیسی Sh dal‏ دی سیب 
pat‏ دادن jg locas‏ تیم kg‏ در ما 
کمباکس **)کمدولین Jai) sid‏ می‌کندککروه‌های 
فسفات راز SU‏ رنویسی حذف می‌کن. یک نا ke‏ 
pais‏ سللهای ‏ سیستم امن را دزیر مین که در آن 
9 ۳ 

CH aay‏ فلیت easy SUS‏ ضروری نحت عنوان 
aig atl NFAT‏ 9 لها تحریک نشده NPAT‏ 
ففرلهشده در سیتزول قزر JUS oof‏ تحریک گیرنه و 
انزایش *002 سیوزولیک, کمپلکس "0:1 کالمودلین به 
Mayall‏ متصل و آن Sua‏ می‌کند oy)‏ - سرین 
tld‏ سپس این نکر JS‏ شده؛رشه‌های کلیدی را در 
NFAT‏ سینوزولیک فسفریله کرده و تولی مکان‌یابی هستهای 
(NLS)‏ آن را آفکار می‌کند که بدین ترئیب به :۱1۳۸ اجازه 
می‌دهد که به ست OS Sp ee‏ وین ژنهای لام بای 
old‏ ملول‌های را تعریک کن. 


دی آسیل کلبسرول با فعال کردن بروتئین Mg ahs HOS‏ 
پروتنین‌های دیکر را تنظیم م ید 

دار تشکیل DAG‏ هیدرولیزالیز شدهبا فسفولیاز C‏ 
ین پامر نویه متصل به el Ate‏ بقی می‌اد St‏ 
۵۹ را ملاحفله کنید؛ فالیت اصلی Jad DAG‏ کردن 
خناهی از روتنکیازه اس که مجموعاً رون کی 6 با 
igh a PRE‏ در قدننحریک هورمون, oan‏ یز 
C‏ به‌عنوان پروتتین سیتوزولیک محلول و از نظر کاتلیتیکی 
ie‏ حضور داد افزیش در سطح Ca Sy‏ موجب 
می‌شود که به سمت نیمه سیتوزویک غشاء Ba BB LM,‏ 
کردهو در alge bul‏ با DAG‏ متصل به غشاء مانکنش AS go‏ 
JR)‏ ۱۵/۴۰ مراحل ۵ و 0 را ملاحنله کند)4 لا ال شدن 
پروتئین کیاز 6 بستگی به افزیش هر دو Ca”‏ و 00/60 داردکه 
به نظر می‌رسد مبانکشی بین دو شاخه IPYDAG pone‏ وجود 
ob‏ 

ال شدن پوتنکیناز در la ple‏ مختلف؛مجموته 
sag lca‏ ساولی ally‏ مشود که نان می‌دهد Pi‏ 


|. Luteinizing hormone -releasi 
2 Calmodulin 

+ Nutlear factor of activated T Cells 
4+ Calcineurin 


hormone 


۶ راز ذخایر داخل dgle‏ با کاهش تمایلکاالهای Ca‏ 
IPs‏ مهار ی‌کد. زان وله بسته شده و سطع ستوزلیک 
ae stale Ca?‏ خشه‌های بونکلسیم. در سلولهای 
غده هیوفیز رخمی‌دهدکه هورمون Bap) LH‏ می‌کنند هورمون 
ام نقش مهمی راد کتترل تخمکگاری و لاح در زان بازی 
می‌کن.ترنج ابا انصال هورمون 1۸۸/۷ بهکرند‌های 
جفت شده با ۵+ پروتلین در ان سلوله القه می‌شود اتصال 
LHRH‏ خوفه‌های تکراری lll, Ca?"‏ می‌کند هر خوشه 
2 

Ca™™‏ آندوسیتوز عدادکمی از رزیکول‌هایترشحی حاوی 1.۱1 ا 
a pi‏ شید نزدبکشدنشانبه غشءپلاسمایینقش al‏ 
asl‏ مزیت نوسان Ail‏ شده با هورمون؛ در میزان Ca‏ 
سیوزولیک و ترشح پروئین بهچای al‏ ثابت در لت Ca?‏ 
سیوزلیک شناخه شده اس 


کمبلکس کسیم اکالمودولین, بسیاری از پاسخ‌های سلولی را 
srl‏ خارجی وساطت میک 

پروئین کوچک ستوزلیک و دول الموین!"بهعنوان 
یک Me ghia ape yn‏ و بسیاری ارات 
سولیبون‌های * 60 وماطت Jap Ca? Jat iy‏ 
جایگه بر روی کلودوین سیب اجاد کمپلکس می‌شود که با 
بسیاریاز یمه روتین‌های دیگر ادکش فده و الآ 
را تیم iS‏ )$53 ۲.۳۱ را ملاحطه کید 

ep Sal oe‏ یو لسیم بووین به شیر وی 
متصل می‌شوند تغیریکوچک در مدا Pee Sipe C2‏ 
به a‏ وسع در سطح فلت DP WS‏ میتود. 

یک Ja ail‏ شوه CO SS‏ .کالمووین که به 
خی مطامه Sache‏ زنجیرهسبک میوزنمیباندک این 
کی فالیت موزین را در للهای aie‏ تیم ai) AS‏ 
al ۷‏ دیگر CAMP‏ فسفو دی استرز است. که ۵۸4۲۸۳ راب 
1-۲ تجره کرد و انش را خانمهم‌دهد. زاين رو این 
واکش Ca?‏ و CAMP‏ به هم مرتبط می‌کند و ین یکی از 
مالهایفزوان است که در مسیر با وسطت pay‏ نویه بر 
eter 026 5‏ خاس از تیم سل با هم میکنش 
می‌دهن. glen‏ از له به تال ayy‏ با گنه و 
a‏ در مدا Cal‏ سینوزلیک به واسطة aly IPs‏ شهب 
فسئولییاز -,فاکتورهای رونویسی وهای ال می‌شوند. در Sy‏ 
مور کیلکس * cpa‏ بروتین Se JS sii‏ 


3 pos | سلولیکتاه مدتٍ‎ la رسانی و‎ aly رسانی سلرلی 1 مسیرهای‎ aly 10 نصل‎ a 


73 wis jet 
رک خونی‎ 1 


شل شدن 
سلول مامیچه ای 


شکل ۵۳| مسیر 611/6 و شل شدگی Lede eps‏ کسید نبرک (NO)‏ وهای Saul‏ در بخ Sel‏ کون و 


یش اقب در be‏ * 2 سوک ستز مشود | .0 2ب gh‏ موی در رام pape pn‏ یک هفخ لول NO‏ 
فلت رتیل سل مجود در S695‏ ای عشه صف فال می‌کد )( د هش در yy COMP‏ یر JS (PROG‏ 
درو همین دای یت یل 


)و منجر بهشلشدگی gg Ea gale‏ ۳ می‌تو (60) کیره Speen‏ ملق به ۸۴ 
gM‏ ی اس تحریک ان گنه بروی سای dhe Lie‏ همچینمنجر فرش 0148 و شل‌نگی pes Mine Ble‏ 


i yy 9‏ شل شدن عضلهصاف از مجموعایژ زمایشات 
به دست آمده است که استیل کولین به فرآورده‌های آزمایشگاهی 
lage‏ عفلهصاف SALE‏ رک‌های خونیاضقهمی‌ود 
ul i ts Jl‏ بان سلولهامومب Wi AB‏ 
می‌شو nN Se Bae a‏ وی ان سلول‌های علای) 
ما lal‏ شدن Jel‏ کولین بهداخل رگهای خونی کوچک 
mad be‏ موجب شل شین عضلات صاف امه جای انتاض) 
می‌شود. مطالعات بعدی نشان داد که سلول‌های اندوتلیال (استر 
فدای دالی رگ‌های خنی) در tok‏ به استبل کولن برضی 
tale‏ آزد می‌کنند که به توبه خود سبب شل‌شدگی سلول 
عضلائی می‌شود.ترکیبات مذکور به ندربع به NO‏ تیدیل می‌شوند 
آکنون Jip gd de Spade‏ دای یک کیرد 
جفت شده با -G‏ پروین است که به استبل کولین متصل شله و 
ضفولاز > را فال میکند و منجر به فزیش منار CaF‏ 
ستوولیک fae roe‏ اتصال Ca?‏ کلموولین SS‏ 
حاصله. فالیت زیم NO‏ سنتاز را تحریک می‌کند و تشکیل 
Gael yp JNO‏ آرژینین را Sg ES‏ دیلانکه 


۱۰ Vasodilation 
2- Attiol Natriuretic Factor 


3. Pyrophosphate 4. Nite Onde 


کلیدی راد jhe‏ جنب‌های رشد dilly gh‏ 
مین بای مثال, در سول‌هایکبدی,بوتین کی AC‏ تیم 
متاولیسم گیکوژن با فسقویلاسون و ذامهر ستزگیکوژن کمک 
می‌کند. پروتتین LS‏ / همچنین فاکتورهای رونویسی متتوعی ا 
فسفریله می‌کند و بسته به نو سلول, سنتز MRNA‏ مربوط به 
تقسیم لول الا hp‏ 


استراحت اقاءنده با ply‏ در عضله صاف عروقی به واسلدی 
WIG HEF lay‏ ندهب 0۱/1 اجاممی‌شود 

oa‏ بیش از یک قرن برای درمان درد شدید 
قنسه صری نانی از ین apo ye ca‏ مشخص ده 
است که این ترکیب به آهستگی در بدن به اکسید نیتریک 
MIND)‏ تجزیه می‌شود و ماد حاصله نیز سبب شل شدگی 
سلول‌های عضلات صاف احاطه کنندههارگ‌های خونی تغذیهکنند 
عفلات قلیمی‌شود و بدین Jab ee‏ رای خونی و جریا 
خون حاملاکسیژن را به عضلاتقلبی Fi‏ می‌دهند یکی از 
جذب‌ترینموضوعات در پزشکی مدرن, کشف اکسید نیتریک 
) است که در واقع یک 


iB)‏ ی موجود در و رز 
مولکول ale ple‏ است. مرک 


NO i در مور‎ 


| Bia سلولی و‎ yin | ۰. | 


IP‏ شروع به اکن کی Jems Ca?‏ وابسته به 
| 193 در شبکه آندربلاسمی می‌کند و off Cat?‏ وسیتوزولی 


| را بل میب در بخ به iW iste Ca"‏ رین 


کیاز ‏ بهغشاءپلاسماییفرخوادهمی‌شود و در آجا توسط 
Jud DAG‏ می‌شود JS)‏ ۱۵-۲۰ را ملاحظه کنید! 
کاهش کمی در Ca?‏ سیتوزلی یک عده از پاسخهای 
سای شامل ترش هورمن, ابا اهیچه ey‏ پلاکت 
Spill‏ 

# کمبلکس ک‌المودولین- Ca?‏ فسعالیت بسیاری از 
پروتلین‌های مختلف مانند CAMP‏ فسفودی استرا یتریک 


Se‏ نژ و رون که ها | یم رک 
که 


وا apn lst‏ راکتلمی‌کنن. 
Sipe‏ استبل کول گیرنههای چنت‌شده با پروتئین 
در سلل‌های دول فزیشی را در CO‏ سیتوزوی در 
نتیجه ستت LINO‏ می‌کند بعد از انشار 10 
سای ale‏ ارف آن Soe JI‏ ربهر 
ستز J cGMP‏ کیش ob‏ در ps GMP‏ 
۳ 


i‏ وین G HBS‏ میشد که ری رکه با 
شبن ale‏ و omen‏ میتویه مد 

CGMP 8‏ همچنین در سلرل‌های ماهیچه صاف رگی توسط 
شحریک ce inal‏ سای که فمیت گیل 
| سیکلاری نی در نید می‌تود این لها یدای 


را ری فاتور ناتیرتیک (ANF)‏ بطنیذارند 
پاسخ‌های ماه هکنده سلول‌هابا ان 


محیطی 

Span‏ هیچ وی se pln‏ دیگزندگی نید 
هیچ مسیر نی سللیبه یی نیت AS gad‏ 
سلول‌ها به ge lane pia xb‏ از محیط اطرفشان مد 
Chas‏ در laggy ja‏ تیه و Sie pl pla‏ 
cabs‏ می‌کند. همه Dla‏ بدنهموره © هی ey‏ 
رال موه بر Geb Se ely‏ مهن ان بش ما 
اخ‌هایسلوی با یرت در دی به مایت کلیدی کل 
مود ری we IB‏ اه لیب یرت be‏ مود 
le‏ دیر ale»‏ بان به سین به طور ty‏ در یر ان 
Sa of‏ مشود در قصل RY‏ ناه al‏ 


ادغا وهماهنگیپیارهای نانوهستددلیکوژنولی وا 
تنظیم می‌کند 
بکی از یی که بای پامخ الب به عوامل محیطی 


1- Atrial natriuretic factor 


(4st ۳‏ این فقط به طور 
gage‏ یاف از چیه ستزش ge ESI‏ خموص 
0 از سلول Jb 4 Jugal‏ سلل‌های عضلهصاف مجاورش 
منتشر و سیب شل شدن عضله می‌ود 

اثر NO‏ برروی عضله Gao‏ توسطا یامبر نانیه CGMP‏ 
وساطت می‌شود که ان به وسیله گیرنده NO‏ اخل dale‏ بیان 
شد در سلولهای عشله ساف تشکیل می‌شود اتصال ۱0 به 
گروه هم در این گیرندهمنجربهتیبر ساختمان فضایی می‌شود که 
ان ام فعلیت LS‏ سیکلازیذانیآن را افزیش فده و 
موجب اش سلع CGMP‏ سیتزلیک می‌شود 

CGMP ch‏ به وسیله بروتین کیازواسته به 
COMP‏ با نام پوزتنکیاز (PKG)G‏ وساطت می‌شود. در 
عفله صاف موجود در دوه aye‏ 60 مسر یرای راک 
سیب مهار کی اکتین cde‏ مش لول و سا 
عروق age Jay ee BS‏ در این CGMP ype‏ 
Hemant bh‏ طریق Sg Jt GIS ext,‏ این در 
حالیاست که در سلل‌های CGMP a‏ 4 طورمستفیم با 
اتصال بهکللهای کتنی در غشاءپلاسمیی موجب از شدن 
نها ays‏ (شکل ۵.۱۸ را shine‏ کید 

شل شبن عفله ماف عروقی همچنن با اتمالفاکتور 
VANE‏ وبرش از هوسون‌های پتیدی دیگربهگرده‌هایشان 
در Soule as la Je gla‏ منود ot‏ یتوزلیک 
این گیرنه‌های سطح سلول ape ale)‏ داخل سلولی (NO‏ 
MAIS ald hd‏ سیکلا Ay alg‏ که افزیش حجم 
خون در lh 5a‏ 4 لول‌ای abe‏ قلیفشار ور کنه ANF‏ 
oy‏ اي لول زد مشود sp Jl‏ ۸ به نش بر 
روی سطع ملولهای عقلهماف احاطهکنده رای خون. میت 
گواییل سیکلازی این فاکنور و ندکیل AN CGMP‏ مي‌کند 
فالسازی اقب پروتین GS‏ موبب thd‏ عروق مشود 
pe)‏ آن در با شرع داد دا نع عرون سکورفشارخون با 
کاهش wb‏ وبا محرک سیب رها ANF ghd‏ ماه میک 


EY) a نیمه عمرکوتهی‎ NO 


با ن) پروتئین که فسفولیاژ )را فعال 


گیرنده‌های 

می‌کنند. 
# تحریک برخی گیرنده‌های جفت‌شده با G‏ پروتئین منجربه 
ibd‏ بروتئی‌های hb G‏ زیرواحد Gao Lal‏ 
Gag‏ می: 
gy G gy‏ ففولیاز JW] C‏ می‌کند که دوپيمبر 
git‏ تولید aS yo‏ ۳3]قابلانتشر DAG,‏ متصل به 
غشاء [شکل ۱۵-۲۹ inl‏ کید 


و باسخهای سلولی کته مدتٍ 


» فلت کمن apy Noy Serj‏ در سلولهایتحریک نشده با 
عصب Jae palsy‏ ان ریش لت سبتوزلیک Cal‏ 
با ۸۸/۳ ویا هرد ناه مجب فزیش روبهرشد یت نیم 
گلیکوژن فسفوربلازکینزمی‌شود بعداز تحریک عصبی سلول‌های 
p Dae‏ تیجه یش میزان Seige CO”‏ زیم ISS‏ 
Mya’‏ ینز نی در مورتی که dnb‏ اد ال خواهدشد. 
نکلیکزنمی‌تندبه ie‏ تین سوخت موم بش عضله در 
ققدان تحریک هورمرن هیدرولیز شود 


Fah hae ssh ای حفظ‎ LAG وکا گون با‎ ol 
خون عمل می‌کنند.‎ 

در gb‏ زنگی le‏ لکزخون ly‏ 4 تادل بین دو 
هورمن پتیدی سول و SS‏ است کین دو در سلولهای 
Sag yy lat‏ پاکاس ساخته شده و پاسخ‌های ساولی 
sgt Celilo‏ وین با دوزنجیرهلی دی متصل 
ند با Ova‏ دی aly‏ بهومیلهسول‌های 7 جزیر Fe‏ 
میشوددر SHES Jo‏ لد Sepp‏ هرس وهای 
» جر ah oF Heke capa sini aly‏ میهد 
در حلی که Hill of HS OSES‏ می‌دهد. 

موجودیگلوز خون در DE‏ دوه ری (پس از مل UG‏ 
کمود(پس از روزهاری) با cpl wo‏ ولو کون تظیم 
oe‏ ال یل i id‏ که رک خونبالترز حد طیعی 
خود (OOM)‏ مره سلولهای Uh SB‏ رهاکدن نسولین 
Ss‏ خون‌ب یش ale J 61S‏ بخ میدهند sl‏ 
رها شده در خونگردشکرده وب گنه نون dbl pape‏ 
مختلف سلول‌ها ند عفله op Bly‏ متصل she‏ رده 
gly‏ ملق به gl‏ از گنها تحت عون ipa‏ 
تبروزین کینازی با TKS‏ است (فصل ۱۶ Gal‏ گینهقادر به 
Jl‏ رها طیق یک مسر 0 سای اس که نجره ال 
ندن پروتینکیاز 3 cats Spice‏ کباز LB‏ کانیسم 
sinh‏ موجبامتاجوزیکوهای داخل Le‏ حوی BE‏ 
نان گلکز با غشاء پلاسمایی می‌شود(شکل ۱۵,۳۴ افزیش 
yy ۰‏ حاسله در تاد موکولهای 674 برروی سلح 
ساول جران نسی I‏ یش داد و زین روز oF‏ 
کاهش SD he‏ که of Bc‏ این lye‏ رف 
وین وسطحآن در خون کاهش یاف وعلاره بریگیرزده‌های 
نولین دیگب شت سایق aig ad‏ در :0.74 در 
سطح سلول با نوسیوزجذب سول شده وان با کاهش ah‏ 
4ننا 6 وناورودگکز همه است.تحریک سلول‌های Pe‏ 


1 Receptor Tyrosine Kime 


ام ey‏ سول 1 مسیرهی یام رس 


مر 


سجید در مور سلل‌هاوجو درد حس کردن ونم یش از یک 
gig ea ir oa oe‏ به لک( لکوزنوی) ما 
فراهم ae‏ نجان که » بخ UF‏ بیان شدء 
تحریک سلولهای عضلانی و دی با یفن Ale ee‏ 
بر نویه CAMP‏ می‌شودکه به شکست گلیکوژن کمک می‌کند 
کل ۱۸۲۵ قست ya‏ ملاحظه (iS‏ در هرد eS gb J‏ 
و سلول‌ای عنلانی یبای Se ay‏ تیز باسخ سلوا 
بکسانی را ایجاد می‌کنند 
در سلولهایتضانیتحریک ب ومیل ضبن عصی موجب 
رها شدنیون‌های "?12 شبکه سارکوپلاسمیک شدهوعاوه بر 
ین فلت COP‏ سیتوولیک فزیش میببد که ار 
نقباض عضله می‌شود افزاش در Suggs Ca"‏ همچنینء 
Mea iS‏ یز sey gat 909, JW (GPK)‏ 
با تحریک 4395 5S‏ 4 8 -۱ - فسقاتنقاض ونر 
می‌شود(با سوخترسانی). هبد دار که فسفربلاسون به‌واسطه‌ی 
پروتین کیاز ۸ ویسته به ۰۵۸۸/۳ همچنین آنزیم گلیکوژن 
Ded‏ یا ihe JW‏ نان زیم کید تظی‌کنده در 
yi‏ در عضله در هر دوسترض تنظیم هوربنی و انیم 
عصبی JB‏ می‌گیرد. (شکل ۱۵۳۲ قسمت 8( 
ne»‏ کدی قملسازی قسنولاز 6 [روتین گرب 
هورمون نیز کست کلیکوژن ربا ایجاددوپامبرتنیه DAG)‏ 
<1۳) تنظیم می‌کند. همانگ‌نه که در بخش ۱۵-۷ مشاهده کردیم. 
IPS‏ موجب افزایش Ca?‏ سیتوزولیک می‌شود و همانند 
سلول‌های ضللنیاعث فد شدن نیم گیکوزنفسفریلا کین 
و تجزبه Gi‏ مشود از ان گذشت:ادرترکیی 19۸6و 
فزیش Jab CLS ating CaP‏ می‌کند (شکل ۱۵۲۰ 
ملاح ند یا مکر GIS‏ تا رف رل کنو 
بدین وسیله با مهار زیم سرعت ستز کلیکوژن AY‏ می‌دهد. 
در این Ib‏ یرای اقا cS Spl‏ توسط پم Sibel‏ 
منود شکل ۱۵:۳ قسمت ۸ نظیم دون Phd i‏ 
bias‏ "8 وپروئینکیناز هم در کید وهم در ماهیجه حاصل 
چند زیرواحدی آن است apy)‏ زیر واحد ۲ آنزيم 
واحدهای تنفلیمی get‏ 3که در ساختار مشاه‌اند 
به وه AES ign‏ فسفرلهمی‌شوند و زیروحد ۸ 
py‏ است. Se‏ یت کلیکوژن Br TSP‏ 
ست که بونهای Syd oly &Ca™™‏ (0)متصل و داقل 
زیرواحد » توسطپروئینکیاز A‏ فسفریله می‌شود Sheil Bly‏ 
CO‏ بهزیروحد lS‏ ممکن است که بای ead‏ 
تزساتیک گلیکرژن HSM pind‏ زامی باشد. فسفریلاسیون 
sas,‏ »ومیل زیرواحد کالمودرلین را ری Ca‏ 
فنیش می‌دهند که ین halla agg ay‏ به نیم 


ویب 


4 شکل ۱۵۳۲ تستظيم هساهنگ شده 
گلیکووی()تحریک عصی baa‏ اف و 
Jal‏ ای‌فرین به دای آدرنژیک درو 
he‏ ها به تنب سنج به یش خلت 
سیتوزولیک sagt pale‏ 2 با CAMP‏ می‌شود. 
نم یی sal‏ کون (GP) 6 hs‏ 
توسط CY ne‏ و ya oped‏ 


scaly ۸ aS‏ به Jl (PKA) cAMP‏ می‌شود 


pal‏ همچین در یل Sip SS SiS 5S‏ و 
مضاف بر این تجزیه گلوکز به بیروات را تدید می‌نمابد. سولین 
همپنین در mee‏ [سول‌هایکدی) ای مها تاکز 
aS ln ye‏ مان کات وستت وعالو بان a‏ 
نت کون زگوکعمل میناد یی pl‏ این لها 
ه منطو CL op Shan cS‏ نان در حدود۵ بای 
Ue‏ و ذخره کر JBL‏ سولی ماد به صورت SSE‏ بای 
son Sil‏ اس در pipe‏ که موز op‏ به ین رز 
۵ میمولکهش با ای cas ASU Cad ole Jin‏ 
SB cj deal ety gal‏ موجب Bh‏ 
سلول‌های ی SECs Hil‏ به ال خرن می‌شود 
ماد iS ceili‏ گلکاگن داب ری سلولهای 
کدی یاف شه با وین Gas‏ جفتشدهو رون کر آن 
Si‏ سیک است.تحریک سللهای کید CEU‏ اش 
CAMP‏ له منک این ار نج بقل ننپروتین IS‏ 
A‏ می‌شود که پوتین BAIS‏ نت گلکون را مها و به 
ینز کک مین (محصولآن لک -۱ a) fold‏ 
۵ قسمت 2و ۱۵-۲۲ قسمت 9 ر alin de‏ 45[ سلول‌های 
AS‏ 3 ۱ قفا ok See hag Jas Sa‏ 
رها ده oF I‏ رو HS‏ خون در جهت رکشت به ملع اشتای 
ab‏ یشم 
slope ple‏ کل تمد یف گاهی ey‏ 
ار فتاه سب do‏ وخیم و حتی مرو Bice‏ 


(0) در Sup oS slabs‏ هورمونی کرند‌های» 
آدرزژیک bias pee‏ غافلت Sige‏ 
CAMP‏ و دو یب ap‏ در دی آمل ar 8S‏ 
 )0۸0(‏ انورزیتول ۱و۴و۵ تری فسفات (IPA)‏ 


ore 


295 گلوکز‎ PT fe ترشج نولین در‎ ۱۵.۲۳ IS 
GLUT. 548 ode AS se BOY S99 
Bu از روط به ین‎ Kon Sed می‌ود 0 به دی‎ ey 
mM تیا 7۰۳0 تفیش کلکزخرج لول از‎ (GLUT) 
نسبی سوعت بر گوکر‎ cay (Seas وژگیهای وضعیت‎ 
شید‎ hyn YS ماظن لا تب‎ | ۱۱۴ IS) مین‎ 
در موزل مگدد ۵ انا‎ ATP می‌نود و باع یش خلت‎ 
مویبات بسته شدن این‎ ATP به کنل‌های *16 حساس به‎ ATP 
وهای 16۳ از سلول به‎ Ly کانل‌هفرهم ید60 زان‎ 
AO Leh کرچک حاسله شا‎ ol Mh te خر کاهش‎ 
حاس به رازم نود رن وهای‎ 63 aS اکن‎ 
فلت اي نهر در سیوولافزژیش می‌دهد و موجب تلع‎ 2 * 
cd و ترچ‎ cle ترتحی حاری وین ا شا‎ SOUS 
Orie 


sua)‏ حل استراحت. 


& 5 


ص 
ه شکل تجربی ۱۵.۳۴ (شکل رنگی| تحریک سلول‌های چربی باانسولین نقل مکان GLUT‏ وزیکول‌های خارج سلولی به غشاء 


gl‏ را a‏ در ان آمیش: لها ربیب یا زین نکب مهندسی شدد هی تالآ همان تولی 4ات 


۶ - کر نوی 0۴8 pie JD‏ هام که یک سول در سرض نو در ول Sg JB SCSI ep‏ 10 با نو انس سز- زر 


GLUT ade‏ | در سلول ان pansy‏ سللهی در حل GLUTS (0) coll‏ در غشاهیداخلی هتند و dM EEL‏ تمس 


تصویرهای وال از یک سول پس از تما وین بای :۵و a‏ تاد یشتری ین هی اری 14 با شا ای 
مشود وین ول رت 14اب همع سول و تایآ را ریق $15 از خن به ال سل نان م‌دهد. Phi age‏ 


Jt |‏ دی اسولن به داش برروی shea adie‏ و 
آدیوست‌ها (app la Sole)‏ نجربه سای BS cig‏ 
می‌نود که جذب زو Be‏ لیکزن و در BES BS OS‏ 
خون ربمت مي‌شود 
کاهش قندخون SE las‏ از سوه 4 NS‏ 
تحریک مین و اتمال لگ به گنه جفت ده با( Fan‏ 
oul IES J) las I Ga chen‏ 
| شده نوسط CAMP‏ (منایه یا تحریک اپی‌نفرینی تحت شرایط 


a‏ افزبش کلکز nb‏ رباع 


مشود 


Sc ly IS بر روی میرهی‎ ae ad ol» 

شدیم که ay‏ واسطة گیرنده‌های منفرد جفت‌شده با )- پروتین‌ه 
Jd‏ می‌شوند. با این وجوده حتی این مسیرهای نسبتً ساده در 
ne‏ زد te Sto‏ را ان می‌دهند.بساری از 
گیرنههای جفت شده با[ -پروتئینها اگیرنههای جفت‌شونده با 
2 -پوتیهایهوموایمر و هرایم تشکیل می‌دهن که به 
یادها با ele Uy Si‏ میشوندبسیری از 
تحققا کننی بر روی ین tt‏ این گره‌های mB‏ دیدن 
Space‏ می‌شوند گیرندههای جفت شده بت - پروتئینهابا قریب 
Me‏ عضو بزرگرین Jabs‏ روی‌های رمزشونه در نوم 


۱۰ Diatetes نا‎ 


همچین جوی lo GLUT la BU‏ به لین هستند 


pple ote‏ نبجهنقص در مان cll‏ رها شده از 
باکراس در مخ هبل رتن لک cB‏ (وع )وا AES‏ 
hae sa aby‏ و سلول‌های جبی بای پا به اسولین 
So pind A calles!‏ خون شمیف می‌شودکه ین 
pe»‏ یش مستر خلت گوکزخون(هیرگیسی] ینود 
سوت که دران شود ارس deals Jel‏ یک 
بت نوغ thay wl‏ یک فآیند یمن ایجاد میتود که 
سلولهای easily‏ سول در کاس ا تخریب میک 
همچنین, دیبت‌های Coe‏ نام واسته بهانسولین, این شکل از 
plop je‏ اسخبه دمن انولیی ابجلامی‌شوداکر موم 
آمریکء دا Gl‏ یتوس eg‏ 11 هستند ca)‏ غیروسته به 
ly‏ عم زمین زین شک Jae)‏ خی درک نشده 
ست. با os‏ یش مسیر یرت که ملسم انژی را 
تحت Jos‏ دزد انظر م‌رودکه درک I‏ بانفزیولزی ie‏ 


فرهم شود وامدانه جرب ایا روش‌های جدید ای Sep‏ 
بیماری‌ها شود 
پسامخهای هسمانگ IA lng‏ 
8 تجزیه و سنتز گلیکوژن توسط چندین 
توس تحریک عصی با هورمنی تنظیم ی‌شود. 
AI 8‏ گلوکر خون رهابی انسولین را از سلول‌های B‏ 
پاکراسی (شکل ۵-۲ ا ملاح (a‏ تحریک می‌کند 


ابر نویه 


| Sins ji icons; 4 


درک ما pada J‏ 9 رقثر اسان افیش خواهد داد 


چهش در 0 پرتتین‌های سه‌نایی etl alg‏ بیماریهای 
زیادی در اسان شود. یمان آکرومگلی غلب ly‏ تومورهای 
هیپوفیزی دارند که هورمون هیپوفیزبه ام هورمون رشد را بیش از 
حد ترشح می‌کنند. تعدادی از نومورهای هیپوفیزی ترشح کننده 
هورمون رشد (GH)‏ در تیجه چپش در بروتلین‌های G‏ هستند 
هورمون رهاساز (GHRH)GH‏ رهایی 011)ر از هیپفیزتوسط 
اتمال ه گرندههای sGHRH‏ تحریک Woe hl‏ تحریک 
می‌کند کلونسازیوتبین نولیزن 6075 جهشریفه ونوع وحشی 
از فرادطبیعی و بیما باتومورهیوفیز جهش معنی‌دا را در تولی ژن 
Gas‏ آشکارکرده است. 
a‏ 


2 
۳ 


0 


اه 


CGP Gruso GINS GTP GTP ie GIRS 
ee جهش بان‎ 
Gas cali بای برس اثر این جهش بر روی‎ 
نوغ وحشی و جهش‌یانته اد سلول‌هایی که‎ Gat gnc DNA 
بودند شدند. این سلول‌ها یک گیرندهر- آدرنرژیک‎ Gas فاقد ژن‎ 
شود (یک‎ Jel Spans را ان می‌کردن که می‌توانست توس‎ 
sheds gla pbs lade ور آرترژیک)‎ au Sous] 
بل سیکلازی در حضور‎ 
شدند.‎ lg (GTP ys) 
با توجه به شکل بالاشما چه چیزی رادربر ثر چهش بر روی فعالیت‎ 
همره با‎ GTP bg تنها با 077 تتها‎ OTP در حضور‎ Gas 
تبجه‌گیری می‌کند.‎ (iso) ایزوبروترنول‎ 
توضیع دنه‎ a که در قسمت‎ yj در سلول‌هایدریافتکنده‎ 
CAMP jg شاد چهچیزی را پیشگویی مین وتیکه‎ 
Gas نوع وحشی یا‎ Gas در سلول‌های درساف‌کنده ژن‎ 


iad ile gg)‏ بزی فالتا 
GTP‏ مشتق 073 مقاو به هیدرو 


1- Hypothalamus 
3 Cerebrospinal 


2 Narcolepsy 


ane Ji) ga‏ تصورمی‌شود که ala‏ ان نها 
ans‏ حبرکر ) aie ary‏ [کرت يا در سیستم 

ویی واتصال SS‏ معط 5 ند 
از ۳۶۰ گیرده 0 - پروتین بایان EY‏ طیعی bape‏ ۲۱۰ 
تای orphan-GCPRs a‏ 
at‏ م‌شون. ld‏ دیر انا کینده‌های جفت ده با 
تسپروتلین (GPCRS)‏ بدین لگاندهای هم خانوده شناخته شده 
هستن. la psy Jou Va‏ یرما 
th‏ سای adh‏ هومونهایپیدی جدید مت می‌وند 
یش yl‏ گرنههایجفتنده‌با 0 - بوئن‌ها رن دسته 
J‏ موکول‌های هد بای درهایموجود در طب بای را نان 
ند las S‏ ینیم ge $85 (orphan)‏ بر iS‏ 


SUS ass‏ شده است و 


درو در ارومازی صنعتی محسوب می‌شوند. 

یکی از elt‏ مزر در GALE GELS‏ ملق به 
گیرنده‌های orphan‏ مستلزم شنامانی مولد در lee‏ بفتی 
LIS‏ میرهای ال ام در این ولا است. این روش 
هما کون به رک Ste‏ در bil ap‏ شداست. یک مثال 
زاين قیل دوپرتتن جدید تحت عنوان‌های 07۵10۳۸ و 
0۷-8 هستد اهاز کلم نی ores‏ نی انتها 
است). هر دو این پروتین‌هابه عنوان لیگاند برای گیرندههای 
orphan‏ محسوپ می‌شوند نشان داد که ژن 
orexin‏ فقط در هیپتالاموس ) (قسمتی از مفز که تغیه | تنظیم 


orexin Gy,‏ به دخل بطن مفز موجب 


می‌کند) بان می‌شود ت 


خوردن بیشتر حیوان می‌شود و علاوه بر اين بیان ژن 0۳6118 به. 
وضوع در طول ca li Sa‏ هر دواین نها با فش 
porexin‏ افزایش آشتها سازگرند. الب ul‏ موشهای ناقص از 
نظر 07810 به خواب آودگی ۱" مبتلامی‌شوند که در اسان با 
خولبلدگی روزه مرا و در موش با وب وی tht‏ هرا 
ce‏ از این گذشته گزارشات جدبدتر پیشنهاد می‌کند که سیستم. 
porenin‏ کر یمان با خوب‌آوگی در نان Bie‏ می‌شود و 
پتبدهای 0۲6130 در gle‏ مفزی نخاعی " قبل شناسائی یستند 
JS)‏ چه هیچ مدرکی در موردچهش در ژن‌های 0۲5130 وجودندرد 
این cil‏ قاطمله ورویتیدهای 0۳0110 و glass pf‏ مربوط ay‏ 
WI‏ را هم بای رفترگرسنگی و هم برای خولب در موردآنسان و 
حوان مرتبط می‌کند 

هر کسی می‌تواند از lady‏ دیگر و هورمون‌های کوچک که 
کشف whos‏ شگفت زدهشودو play‏ که ها عالم می‌کند. 


ad i ۴‏ ۱۵ - پم ily‏ سلوی 1 مرها یام رسانی و ia Ee‏ 


تعنص در نی 


gn lt‏ ات باشد؟ چه yl‏ سمکن است بر روی .از مار ep Win”‏ وعی به مقر 
سلولها داشته بش ib,‏ کاهش داد شماچه چیزی را در مود ثر این چهش بر 

lash 4‏ يشترنقص abt ly‏ ترسط .ری فالیت :617۵ pope‏ راد te Ga‏ تجه 
ین te‏ فلت 677056 نی موجد در هر دوع وحشی و می‌گرد؟ چگرنه ین تاج 0770۵ ی یلیل Ses‏ 
چهش یافته سجش شد. سنجش‌های فعلیت GTPase‏ شان داد دادهشده در قسمت را توجیهمی‌نند؟ 
که چهش ویب lp hice pat)‏ رویز WIGTP‏ 


BS)‏ ام رسای REMAP‏ دریه ce‏ سوش ۱۳/۵ ووزه 
Jud ERK‏ شده ترسط بای اوه که 2 تیه را شاد و 
ال آن fla kay‏ دی نامع به 1 با شلورسانی 
ore pl Sy‏ 


۱۶۶ فعل‌سازی بیان ژن توسط گیرنده‌های سطح سلول ۷ بار عورکننه از غشاء 


aly 


صحیح بیان voile‏ برس Set‏ 
هی خارج سلولی که پاسخ‌های came‏ را 
مین بسیاری از ll nae‏ سلولیر تحت pl‏ 3 
el ino‏ یز و علاوه بر این حتیاتبط با سول 
Se‏ یر در سیرهای gly‏ ید شده,موجب بسیاری 
بیماری‌های JL‏ از جعله سوطان,دیابت و نقص لیم 
می‌شود. علوه بر نقش‌های مهمی که یامهایخارجی در رشد 
JS‏ بازی می‌کند. ها بساعث می‌شوندسلولها 
تایه با تفر کل pegs‏ تحک بهمحیط خودث 
پاسخ J ly is‏ یکی از فاکترهای رونوسسی AFA)‏ 
oly Vlas!‏ یش از ۱۵۰ ژن لازم در اسخ cal‏ به عفونت. 
تحت تأثیرقررمی‌دهد. ۱۱۳:08 به وسله هورمونها 
S tion‏ بر رو سلولهای سیستم iS Sat ial‏ 
می‌نود.خاودهدیکر مواکولهای پیم‌رسنی خارج Byes‏ 
pase‏ حفقا che‏ مناسب سلول‌های خونی اقب 
اریتروست‌ها(ملولهای je‏ خن و وکوسیت‌ها (سلول‌ها 


۴ 


پیام رسانی سلولی TT‏ 
مسیرهای پیام‌رسانی که 
عملکرد ژن راکنترل می‌کنند 


رئوس مطالب 

۶۰۱ گیرند‌های 708و فال‌سازی ستقیمعه 
۱۴ گیرندههایسیتوینا ویر 1۸9/517 
FE‏ گیرنه تیوزین BS‏ 

۱۶۶۴ فعلسازی Ras‏ و سیرهای ۱۸ ینز 

۱۶۵ فسنوایویید در نش نان ام 


۶۷ مسیرهایی که شامل شکست yy‏ اقا شده توسط. 


تونایی ولا ری پاسخ به محیطشان بای باه opal‏ 
است. پاسخ‌های کوته مدت به محرک‌های محیطی که مي‌تواند 
سریع و برگشنپذیررغ بدهند ار نبجه bags Slat‏ 
می‌باشد (در فسل ۱۵ به طور مشروح بیان شده Gingell‏ 
با مدت زمان طولایت که در ین فصل بحث خواهند ند معملاً 
در pal a‏ در روتویسی WD}‏ رخ می‌دهد. رونویسی به وسیله 
ساختار کرومتین, AS‏ فاکتورهای رونویسی و پروئین‌های دیکر 
در سلول نحت تأثر قزر می‌گیرند (فصل WN NY‏ تمین می‌کنند. 
که کدام ژن‌ها در سلول مکوربهطور ot‏ قدر بهرونویسی در 
زمان معینی هستند. ما تصور می‌کنیم که این ویژگی‌ها در حکم 
حافظه سلولی می‌بائد و به وسیله سرگذشت باسخ آنها به 
پیم‌های گذشته Gea‏ می‌شود ولیکن بسیاری از فاکتورهای 
روتوسی و کلیدی در وضیت غیرفعال در سیتوزول و هسنه نگه 
دانته می‌شوند و در پسخ بهپیم‌های خارجی فعال می‌شوند. در 
این فصل. ما نحوهاتصال لیگاندها به گیرندههای سعلح سلول را 
بررسی ie‏ فال‌سازی فاکتورهایرونویسی و SITS‏ 


ganas Sid)‏ جفت شون ۰ نها 
aie ey” SE 2AIGPCRS)*‏ 


Papp RA i yas 


TR ال سازی‎ elie فسفریلاسیون‎ 
oie .ای‎ Sealy eon 
Sebo 5 در‎ wire مور‎ 

پروتین ES‏ هت یا سیتوزول 


دمین سیوزلی هلک و 
eta Geta ‘Notch‏ 
asst ee) enc,‏ کپلکی 
ی pee Ment Aisa eS lead‏ 
par oe)‏ وی بروتی Tights dines‏ 
a‏ ری ch ise ieee‏ کرد 
ميت موی pT‏ هه 


A‏ شکل ۱۶.۱ نظری اجمالیبه هشت گروه اصلیگیرنده‌های سطح سلول. در بسیاری از سیرهای heya‏ تال یندب گرد منجربه 
ly gil‏ وی (TF)‏ موز ده و Seopa Ibe‏ نرتسو ری نها هدقش می نود و 
2ب وین نحیک گنه سکن اس که منجر بقل شدنبروتین هی ise‏ شوه سس به ال هت و شده فلت TRS‏ 
هستای ی ند( و6 در یرای S89‏ فلا سای چند gy‏ ره ده( )اک توس لیزشدن ره مود( 
وا دی از وهای ره ارب از یش ریک سیر ال سلولی ند هن مورک در شکل WY‏ نان ob‏ ده است 


Po |‏ زیست‌شناسی os‏ و مولکولی | 


ار ae‏ تفر دهد به gh‏ که رقتی Hy‏ یکسانی به 
وهای Jl ie‏ شود a ab) pie loa‏ 


سیرهایی که د این فصل بحث ip‏ در ob‏ تکامل 
ah bin‏ 4 طوری که در مگس:کم و اسان یکسان عمل 
می‌کنن.هومووژی 25 موجود در مین بسیاری از بوتینهای 
سیرهایپیامرمانی lead pS) ge‏ از مجموعه 
este‏ از وش‌های آزمیشگاهی و Magia‏ ی شنامیی و 
alae‏ عمکردمولکلهایپیبرسان خارج gloss uate‏ 
پروتین‌هاینقل پم es‏ ساختهاست. See py‏ 
رون نرشحی thins UH) cles‏ در plied‏ 
دروزفیلای جهش lh‏ درا قص در Gag‏ ننامایی شد به 
slo gl Jo‏ انسانی و مونی این بروتن کون شدند 
ونشان ab‏ شدن که در تددی از ple ell‏ سهم تمایز 
شرکث sila iS‏ غیرطیعی مسیر OHM‏ برخی از 
aes aaa fol lng‏ بررسی شده در ان 
فسل اهمیت allan‏ سیرهای پیامرسانی رهم از نظرزنتیکی 
وهم از نظر یوئیمایی در مکس, موش کر مخمرومرجوات 
دیگرو هم از نظر شیمایی مشخص می‌کند. 

cole gt‏ ان فصل دراه مسیرهای بیارانیواحد 
یرما lal‏ بان 
گرند‌هایشان, میرهای تال پا BB‏ سلولی؛فاکنورهای 
رونویسی تتظلیمی و علاوه براين تنظیم خود سیر را برای هر 
یک ار aos‏ یرای شان ده شده در شکل ۱۶۱ بررسی 
می‌کنيم. در فصول ۲۱ و۲۲ بررمیمی‌کنيم که چکونه هی 
cb ot‏ ژن ا در ی سراحل مهم تکوینی یر 
می‌دهند وب pbs ole‏ چگونه lag‏ مختف | بای 
پام‌های مختلف هماهنگ می‌کنند. در فصل ۲۵ شیوای که 
age alas baal‏ در مسیرهای Jil‏ یم مختلف که در این 
فصل شرع ده می‌تود موجبایجادسرطان gd‏ را توضیح 
م‌دهيم 


بازماندهی شده لت به 


۱۰ نمی‎ 2- Hedgehog 


سفب slop‏ پلاکت‌هنقش داند 

hie‏ برسی توع مکنیسم‌های فال‌سزیفاکتورهای 
کلیدی روویسی, در این فصل بر روی هشت گروه از گرند‌های 
سح سلول و تاه این سبرهای پمال سول ال شده 
توسط آنها تمرکز م‌کنيم. اتصال لیگاند به بسیاری از گیرنده‌ها 
سیب تدکیلکمپکس دو(با یشتر) مولکول کیرد در a‏ 
سلول شده وه اي ریب نها فالمی‌شوند. در کر سیرهای 
gS‏ درد 

کینازه ممکن است قسمت داخلی sath ip gg‏ و با 
ینکه به yb‏ محکم به یک گیرنده متصل شده باشند. در هر دو 
مور ofl‏ ینز WS Jl‏ ال می‌شود که این نیز 
a el‏ (ستقیم با غرمستقیم) فاکتورهای رونویسی 
و۵ در 


ویزه سوجود در سیتوزول می‌ند( 
مسیرهای Se‏ تحریک گرد نجر بهفعال شدن پررتین 
کیازهان Jip‏ و تال پا به داخل هسته مشود کهآ 
به نویه خود فاکتورهای رونویسی ویژه هسته‌ای را فسفریه 
می‌کنند (شکل 6۰۷۶.۱ و I Jha‏ به گنه در phe‏ 
پسوتنین‌های پیامرسان سوجب تسجزیه کمپلکس‌های چند 
Satan‏ در سیتوزول ورها شدنفاکتورهایرونویسی می‌شود که 
سپس آها به BD‏ هسته تال sage‏ [شکل ۶.۱ در 
مسیرهای Sie ples‏ برش پروتلتیک سهانده يا 
ass‏ باعث HT‏ شدن yy SES‏ فعال می‌ردد 
(شکل ۶.۱ 6و fh‏ امه مور کل سح و مت زمان 
ثرا ply‏ در بیان ale‏ ژن ala‏ این مسیرها Le‏ 
ny‏ پس نورد مفی) به دت کترلمی‌توند. 

یک سلول معمولیبستنارن, 
مخخلف سح سلولی بان می‌کد که cakes‏ از نها میرهای 
تال پم بکسان ریا هیر ال می‌کند ln‏ که در 
شکل ۱۶.۲ نشان داده شده است. گروه‌های مختلف گیرنده‌ها قادر 
تفال پم در بیشتر از یک مسیرهستند و ol pape‏ برخی 
از سیرها در سول‌های خامی در سقاسه با سلیل‌های دیگر 
Jb te‏ می‌نوند. از این کذشته, سبری از زن‌ها به وسیله 


چسدین فاکتوررونوسی تنظیم می‌شوند و هریک از این 
فاکترهایرونوسی نز یتوانند با یک با تعادبیشتری از 
پیامهای خارج سلولی فال شون به ویژه در ole IIE‏ وله 
رشد و نوی ان SSE‏ مرجو ow‏ وهای sche‏ 
ela‏ اگوی بان نی نمی رن مرجم Poet wae‏ 
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۵ شکل ۱۶۳ اجزء و بخش‌هایمسبرهای پامرسان hang Ie el ayy egal‏ ین آغاز م‌شونه که با 
ال شدن al a 8S‏ سپس یدای J‏ شده سیرهی لیام ge ID‏ توص را از مين که سیب اج فاکتورهای 
وی الموج در یو یا هسته یشود وهای ریس که در سول ال مداخ هسته Je aie eh‏ ۱۶,۱ 
لاحفه کید J en‏ مه dai‏ ال گنه متکین‌ nS‏ تروزن کیازی slaps (RTH)‏ جفت شده با Uap G‏ 


پروتین کیاز 6 


خانواده 7۲5۴ انواع اعضای خانواده گیرنده 700۴8 را فعال کرده. 
که آن هم اعضاءمختلفی از فکتورهای رونوسی دسته Smad‏ را 
فال می‌کنند. علاوه بر acyl‏ پروتئین‌های Smad‏ فعال شده با 
فاکتورهای رونویسی مخنلفی در انوا مختلف سلول‌ها همکاری 
می‌کند واز این رو مجموعه مختلقی از ژن‌ها در این سلول‌ها 
ote Je‏ 

i)‏ فاتور تخیر دهنده LP ty‏ 1017 شامل 
galas‏ از مولکول‌های پیم‌رسان خارج سلولی خویشاوند هستند 
که نقش‌های وسیعی را در نیم رشد و تکامل هم مهرداران و 
هم بی‌مهرگانبازی می‌نن. یک عضو از این آبرخانودهبروئین 
BMP‏ در 321 به وله نی آن در لاه SA‏ اتخوان 


1- Transforming growth fector 
2. Bane morphogereti> protein 


BLS yn PKB A AS ying PRA دهند.‎ Jl نداد یشتری مسر‎ Seah منود یا از‎ 


Cikasini ePLE 


shou ][‏ 61و فسعال‌سازی مستقیم 
wasmad‏ 

ما پررسی سیستمهای پیامرسالی که فعلیت ژن را کنترل 
می‌کند با رین WI‏ شروعمی‌کنيم. بکی از SIGS‏ 
مولکول‌های بیارسان بر خانود 1۳6] به گیرنداش 
(گیرده‌های 708) متصل می‌شو ویک دسته از فاکتورهای 
رویسی (Smad)‏ را که در یتوزول فا دارن فعال Sips‏ 
سین JB laSmad‏ شدء رای تظیمرونویسی به هل 
هستهحرکت می‌کند (شکل ۱۶۰۱ قسمت ۵ را لاحظه ند بر 
DE‏ بیاری از یستمهایپامرسانی موجود در این فصل, 
گیرده ald TOFD‏ یک eg‏ ناکت رنویسی را فل می‌کند و 
اور رنویسی فقعط توسط یک نوعگیرده ال میشود ولکن, 
برخلاف سلگی آن,مسیر TOPS‏ مین ثرات متوع و وسیعی 
gpl»‏ مختلف Gl Ua Joo‏ اد زیااعضاء مختلف pl‏ 


esate |‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکلی | 


فاکتور 


0 توسط uel‏ گیرنده‌ها ر حلقه‌ی پس نوردی که پیام 
سای اي سا تلم he‏ ره tye‏ در ABN‏ 
که 7078 در رظن a dil‏ ری ols‏ ما از مسیر 


یمرسانی 1010-5000 خواهد op‏ 


موتکول پیم‌رسان 7057 با برش یک پیش ساز SEB ge‏ 
spt‏ 

1 TGP lg pl il لولهای موجوات‎ ey 
Sete Say می‌ند که در‎ ot تلد و‎ Jad Io 
IS سللی ذخره م‌شو. رها شدن شکل فعال‎ sb 
ماتریکس با هضمپوتازی با رف شدن مهکنده نج به‎ 
که تا پیش از این در آن مکان وجود‎ aol caps Sp 
می‌شود فش مهم بسباری از سبرهای پم سای‎ asd 

8 انسانی از سه ایزوفرم تشکیل شده است 
(10۴3-3, 10۴8.72 و 101-1 که هریک olay‏ 
محر به فد رز میشود و هم به صورت مختص به بفت و هم 
به صورت تنظیم شده از نظر تکوینی بیان می‌شود ایزورم 
3 به صورت قسمتی از یک پیش Sin je‏ دیعری Fe‏ 
می‌شود که با دی دی سوافیدی به هم متصل بوده و دالی 
پرودهین هستن [غلب LAP‏ ده pic‏ با Ga‏ پیش 
سا ترشع شد yg LAP‏ شده وی صال غرکولانبه ۳6174 
ی با بهواسطی is‏ اختصامی یک تولی چهر 
میدینی در هر پلی ate‏ مت Bb‏ میسن کر 70178 
ترشح شده در ماتریکس خارج سلولی به صورت غیر فعال ذخیره 
SS ops‏ غبرفعل حاری TOFD‏ پیش داز برش خورده 
و علوه این رون lal‏ یه ند eyes‏ به نم 
cal ۲۶‏ انمال LAP‏ 4 وسیله پروتین ماتریکسی 


متلوپوترهایمجود در ماتریکس می‌تند باعت فعال شدن 
7 شود (شکل ۱۶.۳ قسمت fa‏ 

JSS‏ موومری کنر رد 707 دزی سه اتصال ای 
مولفیدی cin‏ شده fsb‏ مولکلی است. میستین دیگری در 


1 Activin 2 Inkibin 
3 Latent Taf B - binding protein 


4 Thrombospondin 


در سول‌ای yobs cS how‏ شد. اکنن J‏ 
BMPT‏ نایدهمی‌شود و به طور کلینیکی Bie‏ 
شکستگی‌های شدید اسفادهمی‌شود. از بر 
fay BMP‏ شنامایی شدند,بسیری از آنهابه al‏ سراحل 
کلیدی تکوین نظیر تشکیل مزودرم و بلول‌های تشکیل دهنده 
ویه خن کمک Se‏ ار نقشی در استخون دزن 
عضو دیگر agli!‏ 7088 با نم نونی TOFB‏ بر 
اه lly‏ در وتپ بدخیمی در سول‌های کشت شده 
lit tng‏ شد تور 
۴ابزوفرم انسانی 100 شناسایی شده است که شدیدً ABIL‏ 
ستر وهای Se‏ میکل سلولی مهکندهتکتر کر 
"سلول‌های پستاندران هستن. ۲1۴/3 توسط بسیاری از 
سلو‌های موجرد دربن وید می‌شود و رشد را هم در سلول 
تسرشعی lS oboe)‏ هسم در سلول‌های مجاور 
یرای SIN‏ مهار می‌کنندفقدان گینده‌های 708 
یا هکم ار ei ae‏ > در ال پم دخل سولی سیر 
Jae Jl  اه‌لولس la, col TOFS‏ رشدی می‌نود. این 
ULE bat‏ در توموهای انسانی رخ می‌دهد.پروین‌های 
8 همچنین به بیان موکول‌های چسبنده سلولی و 
مولکولماتریکس OB‏ سلولی کمک می‌کند که يناسر نقش 
مهمی را در سازماندهی بفت Sie ela‏ |فصل ۱٩‏ هوملوگ 
در درزوفیلا تحت نام پروتین Dpp‏ در طرح‌بندی بشتی 
- شکمی چنین مگس شرکت مین SYS pS be‏ 
3 در ag‏ به نم zg‏ و این" ماحل 
Wy!‏ تکوین مچرای Las‏ ا تحت IF cb‏ می‌دهد ما این 
cat‏ 16 مهم LIS Jj‏ را در فسل ۲۲ مود مه 
و بررسی IP‏ می‌دهيم. 
برخلاف پیچیدگی 
TGEB says ee‏ مسیر پیا‌رسانی آن در اصول ساده 
است. (شکل ۱۶۲ قسمت 8 را ملاحظه کنید) با فعال شدن 
گیرنه ol‏ لیگندها آن بهطور مستقیم نع وبژه‌ای از فاکتور 
رونیسی را قسفربله و عال می‌کند. پاسخ سلول به این فاکنور 
رونوسی Jad‏ شده پستگی به مجموعه فاکتورهای رونویسی 
سول رد le yh Sel»‏ در ple‏ مسر 16 
پیش خرهیمرفت ابدابی خانوده مولکولهای پیام و سپس 
گیرنده‌ی TOFB‏ و کشف hdl‏ بررسی مي‌کنيم. در نهایت 
opp le!‏ نجوهفعال شدن فاکتورهای ونویسی 


های متعدد 


ogy oil bas) دهنده‎ 


ol ag‏ وسیه اعضاء 


فسل ۱۶ -پیارسانی سلولی | سیرهای پم ml‏ ۴ 
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ششکل ۱۶۰۳ (شکل رنگی) تشکیل و hl‏ ملکرلهای پیمرسان روط به ابرخانودة SO ay (@) TORB‏ پیش ساز nd‏ 
TOFD‏ اخل سول نکیل مینود [ترچه فقع spy BO‏ آن در بای JS‏ نان ده فده fod‏ له دز ly‏ پیش ماز 
تیه م‌شود Sp‏ بروشین که LAP‏ ده ی‌شود و 0 آی te‏ صورت MS‏ با میانکش‌های ویژه به تنب بین توای‌های 
yy) LSKL geal‏ به TOFB) RKPK , (LAP‏ بل در کبلکس که همچتن وی تین al‏ 7017 و ai (LTB)‏ استء 
TOFD tye il ae‏ منومری (ne yl)‏ با دای شش نیمه سیستن le‏ شدهاست که انا سهپیوند دی سولنیدی داخل 
SAS lr‏ میهد یک ین دی se sl‏ هم متصل See‏ در BS‏ نوم نشان ده SS (Cala‏ کال حاصل از 
برش در ماتریکس BD‏ سلولی ذخبرهمی‌شون.محه 9 707 هوو و ردیر alge Be‏ این کمپکس با اتصال Sete eign‏ خرچ 
ls‏ ترومومپنین .۱ (15۴-1) به تلی LSKL‏ در بروتین LAP‏ رها شود وبا نک ping‏ قادر به هضم بروتین‌های اتصلی 
پروتین‌های رهاکنه 1613 an (Jab‏ 0 در این شکل_شماتیک نواری از TCE gL yas‏ دو زیرواحد مشخص Sy) tha‏ 
daly‏ سیستئین را تشکیل میدهند که به تجزیه فلوم هسند 


و هشن اه شده ات ه ند دی موابدی دنل یرای در ر مور دوسن 


lat,‏ و همچنین ماریج فا ترکیب هترودیسرهای 
مختلف ممکن cal‏ که E95‏ عملکردی این پروتی‌ها Abb‏ 
Sed]‏ 4 ومیل تفوت‌هاینولی Ay‏ منومره ایجادمی‌شود. 
افایش دهند. 


> هر مونوم ]100 مونومری را به هومودیمرها و 
هترودیمرهای عملکردی متصل می‌کند JSS)‏ ۱۶۲ قسمت 
held‏ توعات تولی من بروتین‌های [001آی مختلف, در 
oly‏ اا-ترمینل ن‌ها مشاهده می‌شود (لوپ‌های متصل‌کننده 


| | 8g زیست‌شنسی‎ [oar | | 


pit Sind رونویسی‎ FU Jad TGP oui yh 
Se 

محتقان فانور رونویسی coal‏ دست گیرنده TGEB‏ در 
دروزوفیلا در مطلعات زتتیکی با کربرد مگس مبوه جهت یافته 
شنامایی کردند. فاکتور رونویسی مذکور در دروزوفیلا و 
پروتی‌های منسوب آن bone»‏ اکنون, Smads‏ نامیده 
می‌شون. سه نوع از پروتینهای 80980 در مسیر Heirs‏ 
7 قعلیت اند 

همانطورکه در شکل VF‏ نشان wl‏ شده است, ReSmad‏ 
Smad2)‏ یا (Smad3‏ درای دو (انتهای آمینی) مین MHy‏ و 
MH‏ است که توس یک ناحیه رابط pila!‏ از هم جنا 
ab teas‏ رال دوبن MEL,‏ دارای dad‏ ویژه اتمال 
به DNA‏ و همچنین تولی تحت عنوان NLS‏ اس تولی 

و من 
کر( ".در هه فکتورهای ety‏ موجود در سینزولوبود 
درد وی Jil‏ نها به Jb‏ هسته مور نیز م‌باشد (فصل 
۳ وقتی که RSmad‏ در شکل غیرفماش است (وضعیت 
INS Sy hpi‏ پوشیده می‌شود و MH, css‏ 
MH) y‏ طریقیبه هم منصل می‌شون که به DNA‏ یا به 
Co-Smad‏ نمی‌تواند متصل شوند. فسفریلاسون سه ريشه 
مریننزدیک ناه €- نرمال 10-504 به وسیله گنه 
bi blag (JGR) Jud ey TOFD‏ می‌کد وین مر 
eel‏ اتصال ایمورتین 02 NLS‏ می‌شود (شکل MND‏ را 
[aS inde‏ و مکن ورد Smad‏ | بههستهفراهم می‌کند 

به طور همزیان کمپلکس حاوی دو مولکول 571403 L)‏ 
50800 و یک مولکول 00-5100 (Smads)‏ در سیتوزول 
تدکیل می‌وند. LS yl‏ بااتمال دوسرین فسفریه شده 
در هر Smad‏ به جایگههای اتصال فسفوسرین ذمین‌های 
MH‏ هم در 5۳۵13 و هم در Set Smad‏ می‌شود پس از 
آن ان‌مال اسپورزین ‏ جابه glo‏ کمبکس‌های هترودمر 
3۵ 4 داخل ge Ebley dna‏ مدز که 
آبمورنین 08 داخل هسته جدا tc‏ کمپلکس‌های Smad2/Smad4‏ 
با 58003/571804یه فاتر gens‏ دیکری به مور J‏ کرد 
نوی زن‌هایویژه هدف Sigg ate‏ 

داخل هسته, lash laR-Smad‏ دفسفربله می‌شوند که 
موجب تفکیک کمپلکس gSmadiCo Smad‏ اوه براین 


1- Nuclear Localization signal 


برای شناساییگیرنده 101 از برجسب راد وا کتیو استفده 
شد 

Sle le >‏ امرسان 10087ا 9 نقش اکتور 
مپارکنده‌ی رشد gles‏ کردنهپیکن برای درک مسیر 
Sle‏ ین فاکتو:بایستی محقان ely alanis‏ اتصال 
آنها یا می‌کردد. منطق شیوهای که آنها را به سمت مطامانشان 
وق ob‏ نسو‌ای ار روش‌های chaste‏ معمولی بای 
شناسایی گیردهها cual‏ در آغز محققان فاکتور رشد خلص شده 
1S ory‏ قار ادن که در pd ol‏ ید 
به طورکوالان | بایمانه‌ای تیرزین بی‌حفظ انصال Die‏ 
ie Go as) ae‏ نها با رچسب راداو پرتین 
Jools TORS‏ شده 15 a‏ ملول‌های محیط کشت انکوبه 
we‏ وسیس مخلوط تکوباسین با یک oe‏ شیمیایی تیار 
شدکه این ghey ple‏ کوالان با 1008 نشانر متصل ببه 
گبرنداش Jat he ae gy‏ زار می‌کند 
خالس‌سازی کمپلکس گیرنده- TGF‏ نشاندا با 125 سه 
ical‏ متاوت با وزن‌های مولکلی ۸۵.۵۵ و ۲۸۵ کی 
old‏ آشکار کرد که 4 صورت نا گرده‌های ce TED‏ 
دا RIL RI) i.‏ ال به ریب رزن مواکای) 

شکل ۱۶۲ oly)‏ 0 و 48 LI‏ عماکردسهپروتین 
گیرده‌ی 108 | شانمی‌دهد. فان‌نرین نها ARI)‏ 
یک پروتلیکان سطح سلولی است و بتا LS‏ نامیده 
می‌نود RIM‏ یک پروتین eid‏ شا snip‏ است که 
مولکول‌های 16010 را در نزدیکی سطح سلول Sate‏ و متصل 
می‌کند lta)‏ اه کبرنههای ال نسپیل (Se‏ 
گیره‌های نوع و 1 پرتین‌های گذرده از غشاءدیمر با 
فعلیت سرین| تئنن کینژی به صورت بخشی از مین 
سیتوزولیآنها هستند. RIL‏ فلت کینری دا را از خود نشان 
می‌دهد بهعبارت o> oS‏ هنگام عم اتال با 707 فعال 
است. اتسال 701 تتکبل کمپلکس‌های دای دو نسخه از 
هریک RII‏ و RIT‏ را لفاء aS po‏ سبس زیرواحد GRU‏ 
باقمند‌های سرین و نرنزین در یک تولی اسیدامینای به 
cas‏ محافظت شده از زیرواحد RE‏ مجاور با بخش سیتوزولی 
gland Aas‏ را dyad‏ ره و بدین وسیلهفعلیت کیازی 
1 را عال میکند 


VF ad‏ پیامرسانیسلوی lee‏ یام رسانی. 


© TOFS Had سیر نی‎ UF JED 
IM )8111( به گپرنه 0۳73 آی نوع‎ TOFS ار سلول‌ه,‎ glass 
را در نزدکی سطلع غشاء‎ 701 ale pl مصل می‌نود که اي‎ 
اه‎ (RUDIL ge otf a 1603 ریش می‌دهد و علاوه بر ين‎ 
به طور مسیم به‎ TOFD Se )در سلول‌های‎ aby re 
سرا ده و یا فال میک‎ plo a) ayo متصل‎ 
مرحله (6: 811 متصل به لیگانه قطمه مجاور غشایی گیرده نوع‎ 
TOR me مد لین به طور‎ Ahn ye | (ROL 
متصل نمشد .ان عمل هریت ینزی (8 از ین میبد که در‎ 
بین شا و شبن کیاژی آن‎ Rj غبر این صورت تومطفعه‌ای‎ 
R-Smad با‎ Smad} ai RI تحمیل شده بود.مردله (6:سیس‎ 
بنین‎ NES ند که مب تیم ساختانفضابی‎ yd 
Slant Smad) Jp pO پوئش آنمی‌شود. رل‎ 
که فسفرانشدهاست میاکنش می‌کن و‎ Co-Smad (Sad) 
بزرگ سیتوزوی را تشکیل مي‌دد.‎ eSB (lm B) ایرتن‎ 
Ran-GTP tind کامل کمپلس به‎ io Ji و (0؛ ع از‎ 0( Joe 
می‌شود(در فصل ۱۳ بحت نده است)/ مره‎ Imp سیب تدکیک‎ 
به کمپلکس‎ (TPES he) سبس فاکتورروشوسی هستهای‎ 
وکبلکس فعال‌سازی را تشکیل‎ shies تتصل‎ SmadvSmads 
میدهد که به صورت تیب تلی‌ای تیا شکل مناسب و‎ 
Sib فعال‎ Sl J هد مصل می‌وند در ین‎ gj صحیع‎ 
نشان داد‎ PAL) ی ژن ریز کندهبهاگر ال مزپلاسیوژن‎ 


بروتلین‌های COS Ne‏ بروتازهای سرم نیز می‌شود. که 
هی ماتریکس خارج سلولی 
را جزیه وه کرد ین مها ماترکس را یی رده و اجه 
تشکیل بان اب ره سوه acelin age‏ مهری 
ید شده شامل oats Jad ga)‏ پلاسمیوزن) ۳۸۲-۱( 
هستندرونوسی PAM‏ نید شکیل کمبلکس فاکنور 
رونویسی 7۳53 با کپلکس 50003/800204 و علاوه بر این 
loging od Jl‏ وا‌های aby‏ در احیه 
تنظیمی ژن PALL‏ است. JSS)‏ ۱۶.۲ ملاحظه کند) به وسیله 
مشارکت با وهی pS opin,‏ کسپلک‌های 
SmadY/Smad4‏ و Samd3/Smad4‏ به بیان پررتتین‌هایی 


درغبرینصورت این پروتز پر 


0 intibitor-1 


jlasmad legs‏ هه می‌شود به یل ان نقل و نات 
Gelb‏ هسته و سیتوزول مربوط 4 (suSmad cle LnSmad‏ 
Jd‏ ال هسته هطور قق مان رده ای JS‏ 1 
sn‏ سل سول متس می‌کند 

تقریً تممیسلول‌های oly‏ حدقل بک ارم 
san hl ise |) TOF‏ 701 اب as‏ 
شان دارند. با ان وجود.به دلیل این که اواع مختلف سلیل‌ها 
دای مجموههای تفت از وهای igi‏ هستند که 
هی Jd‏ می‌توندبه uate Ug‏ شوند.پخ‌های لقاء 
شده ویب سل TOF‏ در من و وله ANSI‏ ناد 
ری Je‏ در سلول‌ای یلیل و یواست 701 she‏ 
i Saas action»‏ سلوی il‏ )سیب بان 


زیستشناسی سلول و موی 


حلق‌هایفیدبک منفی مسیرپیا‌رسانی 163/50000 را 
لیم میکند 

اکثر مسیرهای پیامرسانی بدین صورت تنظیم می‌شوند که باسخ 
به فکتررشد یا مولکول پم دیگر با گذشت زمانکاهش alae‏ 
با هی افزاش میب این wl‏ کترل دق باسخ‌هایسلولی 
| امکان‌پذیر می‌سازد. مسیرهای 70077015۳7۵0 با چندین 
بسروتلن JS‏ سلولن تنظیم می‌شوند (شامل دو پرونئین 
سیتوزوی که 3001و i Ski‏ نو نود 
باه عون lyn St‏ مسیب ope‏ امایی 
as‏ یا بیان gE‏ نها در سلولهای فیربلاست Ay]‏ کشت 
شده موجب Si‏ جرطیعی این لها ی‌شود. نیوای که 
ها ان علیت را انجام دنه تا aS} a Lal‏ تشخص شد 
پس از تحریک /۳6۴: 500 و Ski‏ به Smad‏ و Smad}‏ 
a ied‏ شده متصل می‌شود درک نشده بود. SON‏ و Ski‏ 
تشکیل کمپلکس‌های 500001500244 را سهار نمی‌ند و یا 
Sad in lS oly Sa‏ را بای اتصال به نواحی 
DNA yas‏ تحت تأیرقار نم‌هند.به نی Wh sds‏ 
ila‏ رینویسی را اتصال به کمپلکس‌های Ly Smad‏ 
می‌کند و بان وسله مامت لول OTL)‏ مهاری رشد 
مرو به 101 coy‏ می‌شوند(شکل (OF‏ جلب است که 
تحریک با 7008/8 موجب تجزیهفوری 5و 5061 می‌شود اما 


بعداز چند ساعتء ببان هر دو 51و SHON‏ با مکانیسم 
اشناخته‌ای Lil Tyas‏ م‌شود. تصور می‌شود PS‏ مبزان 
ین پروتین‌ها بای کستن از ثرا holy‏ طولانی مدت یه 
cle‏ در معرض دائم بودن با 700/56 باشد. 

از lage lan‏ شاه شده بعد از تحریک 1608 
40 مهاری (Smad)‏ می‌باشدابه Smad? Smad7 oj‏ 
2S yd le JRE bly‏ پروتینهای RSmd‏ 
Soh‏ می‌کند و علاوه بر آين ممکن است که گیرنده‌های TGF‏ 
بای تجزی کردنموردهدفنرر دهد رین سیر Smad?‏ 
SnON ssl)‏ و Ski‏ در حلنه‌های فیدیک منفی شرکت می‌کند 
cil)‏ 50807 پیامرسانی دخل bye‏ را بهوسیله در معرض 
قزر دادن طولانی مدت با هورمین نجریکی مهار (he‏ در 
بخش‌های بعدی ما شیوای رکه پیام‌سنی توسط سایر 
son‏ سطلح سلول با حلقههای فیدبک منفی atlas‏ 


1. Oncoproteins 
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شکل ۱۶۸۵ مدل تیم کاهشی با وساطت ل؟مربوط به 
Slee‏ 3 فعال‌کنده رونویسی Ski Smad‏ عکردل با 
اتمال سیم به Kil I a aS ecg Smad‏ من تما 
po a Sad» SKI‏ ال sind‏ من لام بای Bla‏ 
Sad wad‏ هم Aig‏ درد تال مباتکش ee‏ 
بین Sma‏ و 5۳904 این میبر. apy SKI gl oe‏ 
8 را می‌فوند NOOR ety‏ به طورمستفیم با 
Jest ۸‏ ر کرد و 1051034 نیز a‏ تیه sen bp‏ 
pile (HDAC) phe ad‏ می‌بهد. (هبستونداستبلا, باع 
Seals‏ هیتون می‌شوم (فحل )از 8 ره ذمالسازی 
رونیسی: که توس 101 اقا ده gla pSLSt‏ 5۳45 واسعله 
گری می‌شود. موش of‏ 


ماد 5 کمک م‌کند که چرخه لیا در bop‏ ,0 مهار 
کرده وا ین رو تکتیر سلول را رکه می‌کند(فصل ۳۰ 

هانکونه که نرحداده a‏ نسال هر یک stan gj)‏ 
آبه گیرنده مختس آن من بهفسفریلاسیون 5۳۳042 و 
یا Smad‏ می‌شود وایین عمل با تشکیل کمبلکس 
Smad2/Smadt‏ یا (Smad4’Smad3‏ ر سرانجام با ضال 
سازی رونویسی از ژهای خاص دنبال می‌شود BL)‏ ژن 
J PALL‏ طرنیدیگرپروتین‌های 1318۴ که بهابرخانواده 
تعلق دارند به مجموعه متفاوتی از گیرنده‌ها متصل و UT‏ 
را فال می‌کنند این ete basis‏ پروتینهای کیرنده 1 و 
RIT‏ هستند ولیکن Smad‏ را فسفرله می‌کند (به چای 
۵3 یا (Smad‏ بعد از آن, Smadl‏ با Smad‏ دیمر 
تشکیل می‌دهد. کمپلکس Smadl Smad‏ در مقایسه با 
کبلکس 500212/5۳004 و یا 500387004 باسن‌های 
روزیسی مختفی ال میک 


ye 7017 plop *‏ کب وی را مهار می‌کند 
clare ep oat ols‏ در کی سلولی crore‏ 
و بدخیی نقش درد 


1۸16/51۸1 سینوکین‌ها ومسبر‎ clos ST 
میریم که باعل‎ heh, سیر‎ 89 ty 4 نون‎ 
Seb SAS روویسی بنجم رت‎ ln ie 
میشود. موکولهایبیابرسان در ان سیر سوه ننش‎ 
سول ابا م‌نند یه ویژ در‎ pay بسا مهس اد‎ 
سیر 707 که یش‎ tla خنی و سبسم نی‎ lage 
مه را گر‎ ep nS زاین شر فده شد سیر‎ 
ea ln Sei دمن سیوزولی تامی گیرند‌های‎ Sag 
Sys Swen از هبوت‎ sp محکم‎ 
کیناهای فعل, به نویه‎ JAK کینازها؛‎ JAK) متصل می‌شود‎ 
خود ه ور مستیقاکورهای رنویسی را که عضو خاناد‎ 
نی و فال مین گنای سبتوکنی‎ an STAT 
گر‎ fata سیرهایدیگری ز ال میک که توس‎ id 
می‌شود (شکل ۱۶,۲ قسمت 8 را ملاحظه‎ Jd گیرنه‌ها نیز‎ 
کنید! با این وجود مسیر :1۸16/57 که در ان بخش شرح‎ 
داده شده است, عمدتً توس فعال‌سازی گیرنده‌های سیتوکینی‎ 
رغم آکه میناد تست یند‌های دیکرفال‎ a) آغاز ی‌ود‎ 
کین‎ Wh ayy Sle شون ما بحت مان با‎ 
سپس اروش‎ Sc سیتکن‌ها آغاز‎ Sy Sy 
BAS 1۸/57۸ آزمایشگاهی برایبررسی شیوهای که مسیر‎ 
شیای راکهپروتین کال‎ Obi aS منم‎ etal شد‎ 
می‌کند مطالمه می‌کنيم که با‎ JUG را‎ STAT فاکتور رتویسی‎ 
Joi ie lol, بحث چگونگی ننظیم سبرهای‎ 
نیم وهای‎ Buide می‌شود. ین خش با رسیکارود‎ 

nd‏ شون دربن اسان A‏ ید 


سیتوگین‌هاءایجاد بسباری از انواع سلول‌ها را تحت Sb‏ قرار 
می‌دهند 

سیتگینهاخانواهی از مولکولهای ترشحی و Sogn‏ 
(عمواً Jos‏ حدود ۱۶۰ اسیامی) را تشکیل می‌دهند که 
بسیاری امد رشد و تسیز Hey ee‏ سلوله را کول 


۱ Depleted in pancreatic cancer (DPC) 


2 Cytokine موه‎ 


مشود ا شاهدهخوامم کرد 


فقدن یمرن ]2 AB‏ کلیدی را در سرطان از Sg‏ 

بسیاری از تومورهای انسانی رای جهش‌های غیرفعلکننده 

Le 7008/8 leas‏ پروتین‌های Smad‏ می‌بشد و 
این به مهار رشد توسط 16 ماومهسنند اشکل ONE‏ 
aod‏ نی بای ال ات a bgp lage‏ اراس 
انسان Ge hb‏ در ژن joy‏ کننه 50804 هستن ول 
gp ays‏ مهارکن‌هایدیگر چرخه لیا در Gab‏ به 
wg TGFB‏ کند. در is} DPC Smad il‏ شده در 
سرطان پانکراس) نمیده می‌شود. رتینولاستوما و سرطان کولون 
و bya ote‏ و تدای از byes‏ سلولهای 7و 8 
همچنین فاقد حماسیت مهار رشد توسط 1008" هستند. عدم 
حماسیت مذکور با قدانگیرنههای 70 نوع I gl‏ ( و 
fo bls] (RI‏ میت به 1003 hg‏ با بان S59‏ 
nub Sh gin iy‏ شود. yi lye‏ هایی در Smad?‏ دز 
تعادی ej‏ تومرهای سای رغ می‌دهد. Sob‏ امرسانی 
8 بای JS‏ تثیر سللی ضروری است بلکه موجب 
می‌شود gle ge‏ در خلالمسیرهایاختصاصی pose‏ 


]۲ al شود‎ 


گیرنده‌های TGF‏ و هدایت فعالیت wSmad‏ 
8 70078 بسورت یک بیش‌ساز غیرفعال تولید می‌شود که 
در متریکس خارج مولی ذخیرهمی‌شود چندین مکانیسم 
SBI»‏ رشددیری a y Jed‏ زد کند (شکل 
۴ را ماه نید 
تحریک توسط TOP‏ منجربهفل‌سازیفعلیت سرین 
ian LS co,‏ در ذمین سیتوزولیگیرنده VARY) gsi‏ 
می‌نود که سپس یک RSmad‏ را فسفرله می‌کند که در 
معرض به یک DABS JF py‏ هسته i‏ می‌گیرد 
# بع از اینکه RSmad‏ فستریل به یک Co-Smad‏ 
متصل می‌شوده کمپلکس حاصل به هسته جابجامی‌شود ودر 
نج با چدینفاکور وویسی به ولا بیان ژنهای 
هدف میانکنش می‌دهد. 
Ingato *‏ (ماند نو (SmON‏ و sails lnl-Smad‏ 


۵ بصورت تنظم‌کنده‌های منفی یم رسانی 7708 


ina AY‏ سلولی و مولکولی. 


گرنه های 

Be” AK, 
Sy) ار‎ 
tk awh 
Rot 


آوتوز 


66090000 
AAAKNXS 
اواج‎ 


1 
زر راز زر رز 


موی میا 


شکل ۱۶-۶ اریتروپوئیتین و تشکیل سلول‌های قرمز خون 
(اریتروسیت). سللهاي پیش ساز acy‏ که وحدهای Stipe‏ 
تدکیلدهنده کلرنی Hedge al (CPU)‏ سلولهای 
دی Seige‏ مشتقمی‌نند که ین سلول‌ها پیش سا انوا 
دیگر سای wis‏ یز an‏ در دم ony‏ تین (pO)‏ 
Joo CFUE pe‏ یو یود Epo Jos‏ داش بر 
sy‏ سللهای CFUE‏ موجب ریس از چنین زن مشود که 
وهی رمز کندآه مرک sity‏ شده سول Gril)‏ رها 
م‌کند یه سل LS fo aging ar eral‏ ملق 
ae‏ موجببرامیزی نون بای هن نج ae pn‏ سول 
مین این سلو‌ها هحلطور که as‏ ماد گرد Epo‏ 
بروئین‌هایدیگرغشایی خود را دست Sire pace‏ 
سلول‌های CPULE‏ با Epo‏ در محیط کست نیمه Hs) ale‏ ری بل 
لکشت wb‏ شود که سللهای دختری Sy‏ زیم اند لا مر یک از 
سلول‌های CFU-E‏ کلونی منشکل از ۲۰۰۱۰۰ لول ریترونیدی تولیدمی‌کند. 
ee)‏ انار ها 


2 Interfrons 
3 Erythropoietin (Epo) 
4-Colony - forming usits erythroid (CFU-E) 


1 Interlekins 


می‌ند See‏ در Yan Shee sh BIE‏ رده 
سلولهای Bb Jul‏ ده 
lal ln le‏ مینک این سلول‌ها وهای شب 
ود و به ys IRS Sb‏ می‌کن. سینکین‌های (تل 
بترکن‌ا ")بای تکثیر و فلکردنسلولهای 7 و همچنین 
ساول‌های oS B‏ نت ادی سیستم a‏ ضروری 
هستند خانواده در agi el aap‏ توسطا 
Soe‏ یی پس از Sige‏ ویروسی تلد و رح می‌شوند 
اینترفرون‌های نشج شده بر روی سلول‌های محاور برای نولید 
آنزیم‌هایی که سبب مقاومت بیشتر این سلول‌ها به عفونت 
ویروسیمی‌شودعمل i‏ نقش یلها و asp‏ 

در سای این در قصل ۴ آورده ده است. 


نی را به سمت تحایز به 


بسیاری از Ul LSS hose‏ سهمی از سلول‌های 
ii‏ خونی الا میکنند ری J‏ فاکتور نحریککنده 
کلنی گاناوسیتط (G-CSF)‏ نع Heng‏ سللهای پیش 
زرا در مقر ستخوان بای چندین تقسیم ما می‌کد وسپس به 
Cong See‏ نایز age‏ وی از سلولهای سفید 
خی که بکتریها » باتون‌های Se‏ را Meat‏ مین به 
Job‏ انکهبسیری از درمان‌های مربوط به سرطان؛ تشکیل 
گرنلوسیت‌ها | توسطا یدن کاهش می‌دهند. اغلب 6۰68۴ 
بای بیماران pita‏ تحریک نتیر وعیز للهای بیش سار 
گراولوسیتهاتجوی ی‌شوند لا یزان طیعی گرولومیتها ‏ 
در ون با canes aber‏ (هم (G-CSF SPL‏ 
روی پیش سازهای مکاکاروسیتها عم می‌کند اي که نا 
تقسیم شده و is ia nea Sede‏ سپس این وله 
به و قطمهسولی تحت MESO sie‏ تقسیم می‌ون که بای 
اند خرن حیایمیباشند. 

سیون دیگر, (Epo) nga‏ موجب تولی 
ارینرومیت‌ها |اسلول‌های فرمز خون) با الق کنر و Had‏ 
سلو‌های پیش ساز اتود درمز استخوان مشود (شکل 
sgn) ۶‏ توسط سلولهای کلیه ستتز می‌شود که 
غللتاکیژن | درخون ترلمی‌کنند کهش در اکسین oF‏ 
باهش ایرومی نسبتبه مین gale‏ دالت دارد. یه 
اصلیایتروسین اقا اکسیژن ملکس با gant‏ است. به 
وسله قکتوررنوسی حساس به اکسیژن با نم 111۳-1۵ 
سلول‌های کلیه با تزبيشتر اریتروپئیین و ترشح آن به خون به 


1 مسیرهای با رسانی..‎ le sly ۶ Jab 


ند مشترک تشکیل نده است و هر یک از ها وی لا رشته / 
chile‏ هستند که با بای 
میاکنش یک مولکول با دگیره بروتینی اریرویر 
هسان (EpoR)‏ در شکل ۱۶۷ نشان داده شده است که منالی 
آزاتصال سیتکینبه یداش است. 

aU‏ سلول به سیتکین خاصء po‏ به زان گینده 
همتای(خويشاون)آن بستگی درد با نهد به رغم آنکه تحامی 
lS‏ میتوینی با مسبرهای JE‏ پیام مشایهی فمال 
می‌شوند پسخ هر سول خاس به پم pe‏ به مجموعه 
فاکتوهای رونوسی سلول, ساختر کرومین و بروتینهای 
دیگر مرب با ae‏ تکالی سلول مذکور بستگی درد بای 
مثال در صورنی که گیرنههای مروط به پرولاکتین یا 
تروبوپنتین به طور آزسایشگاهی در سلول پیش ساز 
آریتروتیدی بیان بشوند. آن ملول‌ها به این سیتوکی‌ها با 
و lad‏ بهارتروسیت GG)‏ با تمایز به سلول‌های x‏ 
مگاکایومیت) پامخ خواهند داد 

JSG‏ ۱۶۸ سیر yp‏ دخل سلولی Jad‏ شده در 
هنم Ja‏ 1ب یتنا به صورت خلاصه نفان 
سیترکن‌ها به SS any‏ 


هم تا ha‏ 


sess Sat ae 
اختصاصی آنها با مسیرهای مشایهی انجام می‌تود. تحاسی‎ 
سیرهای ید شده سرام منجربه فمال شدن فاکنورهی‎ 
هدف‎ lg مشود و سیب یش باهش در بیان‎ sin 
ویژهمی‌شوند در ینام بر روی مسیر :۱۸6/57۸ متمرکز‎ 

می‌شویم و مسیرهای دیگر در بخش‌های بعدی بحث می‌شوند. 


۸ کیازه:فاکتورهای رونویسی 51۸7 را فعل می‌کنند. 

برای درک aged‏ عملکرد پروتین‌های STAT‏ و JAK‏ مسیر 
این دست گبنه Beare tag!‏ می‌دهيم 
(یکی از درک cy oad‏ مسیرهای پیامرسانی سیتوکین,) ۸162 
نز به طور محکم به أمین سیتزلی slang plat‏ 
سیتوکن‌ها متصل می‌شود SSS)‏ ۱۶:۱ قسمت 9 | ملاحفله 
alan (45‏ سه عضو دیکرخاواد‌ی JAK‏ کینازها, JAK2‏ 
دای دوین اتصل به گیرده در تایه Stays -N‏ مین با 
gil eal‏ در تاحیه >-تمنال (که به طور طبیعی SP‏ 
فالیت SI‏ ضیفی است) و ین مینی که با مکانیسم 
Sells lass‏ را تیم ی‌کند ۸62 نوی 
و gly EPOR‏ تشکیل یرومیت بخ الا لام ستند که در روز 


۵ شکل ۱۶-۷ ساختار اربتروپونیتین متصل شده به گیرنده 
اریتروپئتین. یتریوئتین رای چهر مرچ آلفای محافظت شده 
ge‏ است که 9 یک ریب ts Gah‏ کرویوین ال 
js EpoR)‏ 9 زود هسان استء سین le‏ هر 


رشته | 


lace شده ات که شوه خاص تا موجه‎ cli 
گنه‎ mine لها دروی یک‎ Epo yey» al 
دیمر با سختمن نضایی ویژه ایجاد‎ ob متصل می‌شود بدین وسیله‎ 
۳08 در گید ها ماه ۳00و‎ dsp [SL opie 


کمبود اکسیژن باسخ می‌دهند.زمنی که 
می‌روده پیش سازآریترونی هر چهبیشتر از مرگ نجات پید eS ge‏ 


هر یک اجازه تولیدتفری ۵۰ ا نداد بیشتری اریتروسیت در مدت زمان 


مین etait)‏ بل 


فقط چند روز دده می‌شود) در این مسیر,بلن می‌تواد به فقان خون !1 


یش نید ارتروسیت پا دهد 


کیرندههایسیوکینیساختارهایمشایهی داد و مسیرهای 
shetty‏ شیم رفح ike‏ 

به ور تکنتنگیزی تعاس Spee‏ خر سوم ماه 
nd‏ است از lap‏ مرج lll‏ محافظت شنه 
طبیل که در یک جهتگیری خاص با SAS‏ تخرد 
cals‏ ساناری در مین سیتین‌ها واهی است بر Bl‏ 
تعامی نها از یک پروتین اجدادی مشترک تکامل بافتند. 
ae‏ بان aS laa S‏ مختلف oye‏ شک از یک 


دارند که 27 


ie سای و‎ tics ST 


rot stars 


Ly (s)GRBZorShe مت‎ Ras یازج‎ MAP ام‎ 


لس وله + Eel‏ مس Eo‏ 


ات coe.‏ — فنولبازه Lets‏ 
مس پررتی رل مت اوه( ما 
شکل ۱۶۸ طرح کلی مسیرهای انتالپیام آغاز شده با گیرنده ارتروپوثینین. (Epo) tyes!‏ به گیرند‌اش EpoR‏ متصل می‌شود و 


> لباز روط بهآن lll‏ می‌کند. dol mee ge‏ قادر بقل Toy‏ کمپلکس EPOR-DAK‏ فسفریله وفعالشده هستن.هر یک از این مسیرها 
حتالً نویسی ار مجموه موی نا نیم مين (0) ne»‏ مسر بت شده در ان بخنر) تور aps‏ 5 به طور 
ستیم در موزل pte Jay Aad‏ (0) ال Lacing‏ ار 5 باب 
۲۴ می‌شود (مخش 042( 127015( و6)دو مسر نسفوانوزتول با فرخولی فصفولیاز PLS) Cy‏ کاب شاه به دنل ال شدن 


(GI‏ به Jl Epo‏ منجر به فعال‌سازی سیر 


Doe Shing ks BB IS ng OP‏ تیم مین هد کول 


دازدهم از ale La‏ در موش jl‏ می‌شود Bab Sagan‏ 
i gies gla gj Sl lage mags LUE‏ 
کنده ۳0018 هتندکه فاد به شکیل ab comp nl‏ پستند و 
alae‏ لت عدم ally‏ ری ال اکسیژن به AF lana‏ 
میم موش‌های فاقد ژن‌های عملکردی ass jy‏ 2۳0 با 
۵ رکه شدن مشایبی !در تکوینچنیتینشانمی‌هن 
plan‏ کل شارهشده اتروپواتین بهطورهمزمان با 

درمن‌های خرج سلولیدو مونومر EDOR‏ بر روی سطع سول 
متصل می‌شود (تکل ۶۰۷ را ملاحظه pall {aS‏ رو SAK‏ 
ace‏ شد ناه ای به یکیگرنزدیک Sig go‏ یکی از 
soa‏ را روی وین ال در ای وین 
تحت عنوا JSG) Sd, dL Juba‏ ۱۶۱۰ ماد 
کیازهای در سیون له eS‏ منجر به تفر 
ساختمان فضایی Ky Seas‏ آن | بای ۸۳و با سوپستزیی که 


فسفریله می‌شود, کاهش می‌دهد و لذا موجب افز(یش فعالیتکیناری 
آن می‌تود.بخشی ol‏ مدرک برای مکانسم فعل‌سازی از 
JAR? alle‏ چهش el,‏ که در آن تبروزین اصلی بهفنیل AM‏ 
جهش aL‏ است به دست آمده است. 1۸۸162 جهش بافته به طور 
طبیع به BPOR‏ متصل می‌شود ولیکن نمی‌توندفسفریله شود در 


1- Activation Lip 


el 8‏ ی‌و یت دب رن مان 
وس درگ نیشن 


+ 7 
شکل تجربی ۱۶-۹ (شکل رنگی). مطالعات بر روی موش‌های 
مهش Shy‏ نان مي‌دهد S‏ گیرده ایتروپویتین(2703)برای 
,92 تکام alli gst‏ وهای که هر وال مره زن 
ot‏ ۴0018 تخریب می‌شونه تا روز ۱۳ جنینیرشد می‌کنند واز کم 
نی به لت عدم Jl‏ اکسیزن با tal‏ یرومیت به دای 
یی anne‏ ام رز در حنن‌های eg‏ وحضی HH)‏ کید خن 
جاگ اس تول رومیت در این al 98 og‏ نود رنک در 
حاکی از نود aca‏ دای 
لین اس بهعارتی arb dls Ae tages‏ بهنظر 
رسد که ان ae‏ کرد اسلی 18 در کوب موش مایت 


تی ارتیروسیت است, 


lage‏ مش یافته 


فسفربلامیون. دیمریزاسیود و گیرنده سیتوکینها 
St sees,‏ ریش دعر بدون اتصال لکاند 
i Sosa‏ هنال سازی 


شکل ۱۴۰۱۰ JEL‏ کلی وفعاسازی گیند‌یسیوینی, شین سینوزوی گنه مکی he‏ گم و IRS 1۸6 te ity‏ 
Lae aap‏ می‌شود. در فان )88 LSD)‏ همودمر تشکیل می‌هند اا هب طر ضسیفی فان انصال لاد موجب pe‏ 
ale‏ تفای رده Spy‏ ای ای 1۸16 رهبا کر جع یا کرد و سپس یکدی در ریش وین درب سای 
(OMS peta‏ فسفریلاسیون موجب می‌شود که لبه ید شده به سمث خاج از جایگهکاالتیکیکیازحرکت کندء لا فزیش توانایی اتصال بای 
ATP‏ 9 پوتینسویترا Se‏ سپس کی Ja‏ ند دیاز هی A) ined‏ من ine‏ یرنه yd‏ مد( 
فسئوتروزیهای cao alae‏ 8 وی 5 رونوسی ۳01 nt‏ و tng‏ ال پم یگ ای ages‏ و و 


Uae VPI JSD‏ سفحی دمن «اامتعل شده به پتیدهای 
فسفویرزی: منوا به Soe se‏ به shen‏ دف Se‏ 
ای تولیهستی چهاریشهی ضروری (فسفررزین 1360 و 
0۳0۲) - گلوتامیک اسید (60:1) کلوتامیک اسید (Clu2)‏ 
ازولوسن Jal)‏ می‌شود.انصال مشاب یه دخل دو شاخه 
bp)‏ جانی سفوتروزن زوسن ملق ده دوحفه در 
شین ath SH‏ دور کلوامتبه syle‏ سح ین 
ee be he Po SH‏ 


sia 9 چهش اف‎ JAK gst) lage 
IAN SAL EPOR Pll pe be 
Slat میتکینی متصل شده و‎ lens S Sa ab جهش‎ 
ان نو از‎ Se نوع وحی‎ IAK ساکر پروتین‎ 
Slee چهش تحت عنون غیت نف ۱" موجب از دست دادن‎ 
دای نسخه‌ایزن نوع وحشی می‌شود.‎ lage در‎ > 
نتوین‎ rhe رل‎ 1۸ Sy 
میک کل‎ Ahad Sin گنه‎ pis برروی شین‎ 
را ملاحله کنبد؛تعدادی از این ریشههای‎  هلحرم‎ ۰۶.۰ 


1- Dominant negative 


sige Je 8 


Tyo OF Oy‏ نیوا 
Fay,‏ 


ژنتیک تکمیلینشان می‌دهد که پرونین‌های 1۸16 و STAT‏ 
یام‌های سیتوکینیر اقال می‌دهند. 

محققان دانستههای زیادی را در مورد مولکول‌های erp‏ 
سیتکینی اند وله رای وقن که برچسب راکو Sai)‏ 
بینی) بای سلول‌های پاسخ دهنده به سیتوکین مورد اتفاده قرار 
گرقت, مدت زمان زبادی برای کف 


| سب 


, on 


Js DNAC ut 
anos 


3 


دوه 


os 
DNAw اتصال‎ 


فسئوتروزین در GH‏ بایگههایانای بای ذسن‌های SH‏ 
عمل Saag‏ اي دما ean‏ از بسیری از وهای 
J‏ پم هد oy ps)‏ 517 وهای رونوسی) 
دمن دا انش مشتق شدهاست! بهجهت شبات آن با 
احیای در نزن کر Jone Jip‏ 502 که به ey‏ زن 
Sr) ope jy See‏ سای ale pallial‏ 
ان شکل چهش از SeulSHe yb oj‏ در چوجهای دای 
Jad pte Sable‏ ۵ نار سب شین در 


٩‏ شکل تجربی ۱۶-۱۲ (شکل رنگی) فعال‌سازی و ساختار 
پروئین STAT‏ 0: بهدبال نلسازی یک گنه elf‏ 
JSS)‏ ۱۶۸۰( ملاحظ (42S‏ یک فاکتوررونوسی STAT‏ 
موومری غیرقال به سفوتروزیندگیرنه متصل می‌نود و 
STAT‏ اب نزدیکی کل فا مرتط بارنهم‌آرد سس 
JAK‏ تیرزین انتهای (hans = C)C‏ را در :51۸ AAS‏ 
مین dhl‏ 6 و (8: ۸7های فسفریله شده یه لور 
خبخود از گزدهجا ده و دبع مینوندبهلیل Se‏ 
موسر ile STAT‏ من 5112 فسفوتروزن ‏ 
درد Ss‏ کیلک STAT‏ رده توسط ها یک ee‏ 
in‏ ایا می‌شود 57:7های فسفریه شدهتعایل به 
اتسال بهگرنده را .مه 6۵: یم 57۸7 به رف هت 
حکت می‌کد و دج ب تولی‌های برومتری متصل ینود و 
وی از ژنهایهدف رال ae‏ )6( دم ری از 
STAT yd‏ تصل ie] DNA to‏ دسر 5171 یک 
ay‏ به شکل C‏ راد اطاف 1011۸ تشکیل می‌دهد که ays‏ 
مائکش‌هی بسا اختصاصی و برگشتپذی بین ge‏ 5142 
yy hye SUNDA)‏ سفوتروزن زد بر روی قطمه 
نایز منم SO‏ پا میشود. مان tnd Jal‏ 
gu‏ 5102 در هر موومراز حاطساخاریبه سین اتمال 
(Magenta) DNA sal,‏ متمل مشود که یک نقش باقوه 
uy‏ میاکش 5112 با قسفوتوزن در باارسازی عناصر 
DNA a tie‏ پشهادمی‌کند 


۱۰ Ste homology 2 domain 


E BM ee 


ریتروسیت, در یاسخبه بلارفتن میزان ۲00 خیلی سریم, یاسخ 
دهد. در واقع موش‌های فاقد STATS‏ به شدت کم خون می‌شوند. 
جون بساری از بیش سازهای ایترویدی حتی در حضور مین 
بلای ارتروئتین دچارآپوتوزمی‌شوند ان موش‌های He‏ 
ات فا کمیابتروسیت تلد مین و زد میماند.جون 
ody) yt‏ به سیرهای آنی Sista!‏ دیگری متصل 
میشود که وهای :57۸ درگیر A J&A) st‏ ا 
ملاحظه aS‏ 
aff aay‏ صرف ند lad)‏ که در بخش gS‏ بای 
ati‏ 160 شرح دادهشد),به هر حال,بدون تکتیک‌های جدید. 
ty tl ole‏ بررسی مسیرهای پبم‌رسنی اخل سلولی 
Saale‏ ای میتینی رای الا مق Sg‏ نوی 
جدیدازغبالگری کدی ژتیک (تکمیل fe See‏ محققن را 
به رتنهای 1۸16 کیاز Sig‏ ووسی 57/7 مایت کرد 
Sosa £5,185 cla a‏ 
ons‏ ون فسفوریوزیلنرانسفاز (GPRT)‏ به پرویوتر 
بالادست فعال شونده به وسیله اینترفرون ضدویروس سیتوکینی 
متصل میشود Alb oh‏ ادا لکشت ung‏ نقص 
S35‏ در HGPRT‏ هومولگ نی ود م‌کند 0۳7 و 
ALHGPRTY‏ در سول ین شود ایک بورین‌هایموجود در 
محیط کشت به Jb‏ ریونوکتوتبدها و سپس DNA‏ یا 1801۸ 
داخل شوند. همانطور که در شکل ۱۶-۱۲ قسمت ۵ نشان داده شده 
cul‏ سلول‌های فاقد HGPRT‏ حامل ژن گزارشگر به تیمار 
bays,‏ بیان GPRT‏ پا دادن 
کشت HAT‏ را بدست آوردند سلول‌های فاقد 0۳18 یا 
HGPRT‏ قادربه رشد در bow‏ کشت (hb su HAT‏ 
ینکه je‏ رنه به inp aay yal la Joe dang‏ 
ah HAT A)‏ می‌شود نا ستز GDNA‏ ومیل ین سلول‌ها 
وود ورین‌هایموجود در محبط کشت بستگی درد (شکل SUF‏ 
راملاحظه نید همزمان با افزایش مشتق غیرطبیعیپورین با نم 
توگولین که توسط ۵۳8۳7 به nay‏ نظیرش تبدیل 
ope‏ سلولهاحساسبه مرک می‌ون.ووداین Sb acon‏ 
DNA‏ در مکانگواین. نها سب مرگ سول می‌شود. 

میس سول‌های گزارشگره به شدت با جهش Lal‏ تیمار 
می‌شوند به ین خاط رکه هر دول زن‌های رمزکننهپروتین‌های) 


درقسمتا 


لا ally‏ رشد در محیط 


۳ 2. Reporter عم‎ 


پروتین‌های مختلف بسیر مشاه استه ام هر یک به ولی‌های 
متفاوتی از اسبدهای‌آلینه اطراف ريشه فسئوتیروزین متصل 
می‌شوند. IP‏ اسیدآیه‌ای منحصر به فردی از هر مین SHy‏ 
nti out‏ فسفتیوزینویژه بای اتصال آن است. 
(VEN JG)‏ رات gb‏ هیدروفویک دمن وی موجود 
در 51۸:1های مختلف و پروتلین‌های ply Jl‏ دیگر به نها جازه 
اتصال به فسفوتیروزین‌های مجنور با تولی‌های مختلف را می‌دهد 
(دیل کدی بای تفرت در شرکای dal‏ نها 

edad‏ پروتین‌های 57787 دای مین نس به 0۸1۸ در 
تاحبهل۱-ترمینل, مین SSH)‏ & فسفوتیروزین ویژه در Oe‏ 
سینوزولیکرندههای سبتوکین متصل میشود و شین میا با 
ریشه تیروزین اسلی هستند. 

وقتیک STAT‏ بهگیرنده متصل pigs‏ تیوزین 
7)-ترمینال توسط یک ۸16 کیاز وابسته فسفریلهمی‌شود. Se)‏ 
۲ قسمت 8 Sal) ol‏ تضمین می‌کند که در سلولی PB‏ 
فقط این پرنین‌های STAT‏ با gad‏ 5۳1 که قدر بهاتصال به 
گیرندهپروتینی خاص است فعال شود برای Je‏ گیرنده 
ریتروپویتین,51:۸:15راشالمی‌کند ا 4:7 ]هی TUN)‏ 
را فل STAT a‏ فسفریلهشدهخودبه خودزگردهجا 
می‌شودو مضاف بر ینکهدو بروتین 51۸7 فسفریله شده, دیمری 
را تشکیلمی‌دهد که دمن Hy‏ برروی هریک بهفسفوبوزین 
در دیگری متصل می‌شود. 4 gyal Sil bd‏ کار نز 
در مترض unde JB‏ دیمرهای 517 به سمت هسنه حرکت 
So)‏ باب تولی‌های ید cs la Je)‏ 
[DNA‏ کترلیژ‌ای dan‏ متصل می‌شوند JS)‏ ۱۶:۱ 
قست 6 

giaSTAT‏ مختلف ژن‌های مختلفی رادرسول‌های گونگون 
lan hye Jib‏ که متکر شدیم تحریک سلولهای 
ساز ایترویدی با (E90) esi in!‏ منجر به فعال شلن 
STAT‏ می‌شود مهمترین lll gy,‏ ده نوسط STATS‏ 
cael ab‏ که مرگ بنمهرزی شده سول Misael‏ 
ین سو‌های یش ساز ها میک و iy poll‏ 
سلولهای sy‏ رمیدهد (شکل ار ملا له کی در 
وضیت نرمال [وقتی که میزان EPO‏ این است) سلول‌های بنیادی 
lp je‏ ام day tage‏ پیش سار ره وجود 
می‌آورند که به سرعت تخریب می‌نوند. ان فرایند از نظر انرژی 
مقرون به صرفهمیباشد وب بل جازهمی‌دهد که به از 


os ces Por |‏ و ملکولی 


۳ Se a 

Moret Shs tater ایترفرون.‎ fo Pod hci 
جهش زا‎ 

Me aes‏ | )£5635 موم 

ما با ok‏ بای یام رسای‌اترفرو 


هه JS‏ تجربی ۱۶-۱۳. سلولهای جهش بافته Jobe‏ ژن گزارشگر برای شناسابی ۸ لها و alge USTAT‏ پروئین‌های ال یام 
All‏ تاه A‏ زن SSS‏ وی روم پم دهد به یرون لت زن Sp‏ یی 0۳۳ ia aS)‏ 
ye‏ ات Jt)‏ ۱۹0۶ ملاح نی 0) gy‏ زب in a a JB‏ اد 467 مورک cal‏ وهای ری 
یج Sg‏ هدر محبط کشت HAT‏ رشد کرد علاه بان توسطا ۶ توگوننولیکنفقط در حضور sien yh‏ (3)به بل Spb jai‏ 
die LSE‏ وهای ای قص در سیر نی شود با یرو 10۳17 راخ wt tl ayia‏ ولا ند 


ها oy‏ لها و 


شکل ۱۶۰۱۴ دومکایسم بای Sts‏ ال play‏ از گیرنده 
casi‏ (۳008) () تظب کته مت: inn) SHP‏ 
(ind‏ شکل ae‏ در سای تحریک ده وجود داد تال 
شین و51 «oye‏ 511۴۱ به سفوتروزین وبزه در Jed ey‏ 
جیگ SH‏ فسفااز آن clash‏ کرده و آن را نزدیک نبروزین 
aad dad‏ تیه له 1۸162 قرمی‌دهد.حذف فسفات از این 
tees pis (6) AS aes) AIK pine‏ 
بروتینهای 5065 که بیاشان aay‏ پروتیزهای STAT‏ 
ap gti lage‏ شده ریق میشود یا 
مت FP ase‏ را هار و نک بای dads An‏ میهد 
Jul‏ 5005 به رای فسویروزین بر روی EpoR‏ یا ۸162 
اتمالپروتی‌هایپیمرسان Sp‏ می‌کند (سمت fp‏ جعبه 
5 همچین ogy ie‏ از قیل 1۸160 را بای تجزیه 


ترس مسر “eee‏ روتوم ورد هدف JB‏ دهد (ست رات 
مکلیسمای lie‏ امن راگدای یتوینیدیکر تیم 
می‌کنند 


تال پم ae‏ در سیر ond ell irks‏ یرال شوند 
محتقنسللهای چهش یاهای | AS in Sins‏ گینده 
ogy‏ نکن psa)‏ که توسط ly‏ له رای 
تال هتفرن راکو ان ده شد ولیکن ۳ در 
sp gh yas‏ وین قی که ولا 


پاسخ بهایترفرو 


رین ی ao) GABE‏ ری پا توت تسا Slat JS‏ مایت ود 


25 abl, STAT 


۵۱ کتاهمدت‎ pds JAK 2825 Ja 5 
توسط 514۳1 فسفاتر‎ 


la ۱ 


ste 
lee 


تنلیم بندمدت ply‏ بل وکهکننده و Oia‏ 


E . وا با ان‎ Je SW et 


قسمت ab gl tia‏ شده feud‏ علاوه بر مین 
ys Su‏ 511۳ دای آذمین 511۳ ست. هنگامی که 
سلول‌ها در وضعیت col al‏ هستند(ا بتوکین تحریک (What‏ 
یکی از مین‌های 511 در SHP)‏ به طور فیزیکی به جایکاه 
ate ld gud» Sle‏ و آن را یرغال می‌ازدولیکن 
در Cady‏ تحریک شده اين دمن و5 بکه‌ندهبه ريشه 
فسفویروزین shh‏ در گیره‌ی Jus‏ متصل می‌شود.تغیر 
Speen‏ که با اي اتصال al an‏ جایگه LS‏ 
|511۴ را نمیان کرده و همچنین آن را به مجاورت با ريشه 
فسفوتیروزین در A‏ عال‌سازی پروتئین JAK‏ منصل به گیرنده 
یبرد بابردانت‌این فسفات, AK SHPL‏ غیفال aS‏ 
fo Suef‏ فد Lute Saliba‏ سیستایدیگری 
نبست So [WSTAT ate)‏ اینکهمولکول‌های دبگر سیتوکینیبه 
گیرند‌های سطلح سلول منصل شوند ویک چرخه Jone‏ پیم‌رسانی 
aula jell,‏ 


"تنظیم درازمدت به وسیلهپروتنین‌های SOCS‏ 

به عون lta‏ لاسیک از Page Sis‏ میا gg‏ که 
روتویسی آنهابه وی پررئین‌های 57۸7 ناه می‌شود. می‌توان 
به ژن‌های رمز کنندهدسته‌ای از پروئین‌های کوچک تحت نام 
پروتبنهای 9065 اشاره کرد این پروتینهاپیم‌رسانی از 
گیرندههای سیتوکینی را خاتمهمی‌دهند. ین تنظیم‌کننههای منفی 
ازدو سیر عمل می‌کند (شکل ۱۶۰۱۴ قسمت "ال ایک مین 
Hz‏ بر روی پروتینهای برروی SOCS‏ به ففوتروزین‌های 
گیرنه Jd‏ شده متصل می‌شود وا th section Sail‏ 
رسان دیگردای‌دوسین 9 بهآنم‌شوند asl)‏ 72۸ که و 
W‏ یا‌رسانی از گیرنده | مهار می‌کند. یک پروتئین SOCS‏ 
(SOCS-1)‏ همچتین ه فسفوتروزیناصلید هی فال‌سازی 
LS‏ ۸62 1قمال متصل می‌شودو بدینوسیله عملکرد StS‏ 
آن را مهار می‌کن. دوم Sal‏ تعمیبروتینهای 5065 حاوی 
شینی تحت نام SOCS se‏ هستند که اج IED‏ یکین 
Es‏ رف منوا (شکل IR‏ لاه کید لی ال باثر 
انسال at 1۸2 SOCS‏ ببکوبتنه شده و سپس در 


sepa ag 
بنابرآین بهطور ثابت تمامی مسیرهای‎ pd. تجزیه‎ py igy 


1- Futetional cemlementation 


2. Proteasome 


a 


در حضور ایترفرون کشت داده شوند 0 ila ge‏ ) 
قسمت )بدا Sl‏ بسیری از ی دای سلوی چهش یف 
بدون پاسخ بهاینترفرون به دست آمد آنها ری غربالگری کتایخانه 
نمی ویا 001۸]عی مربوط به ژن‌های نوع وحشی استفاده loss‏ 
که ژن‌هی چهش ات راد للهای tan‏ تکمیل Sos‏ 
SESS)‏ تکمیل Lg Sloe‏ [شکل ۱۵.۸ ر ماه کي در 
این حالت, لول‌های جهش یافته با ن‌کننده ژن وحشی و نوترکیب 
مرتبط به هم برروی محبط کشت HAT‏ رشد می‌نماین و به ‏ 


ly 


wars 


he ay tia در حضورایترفرون حساس‎ Gulag 
sige oe سلول‌های وجشی‎ sa 

abt ing Sys‏ شده تس این روش؛ منر به 

شناغت دوپروتی کلیدی لامش هب وله مکی 


فرن ال می‌ود: ترزن YAK ES‏ فاکتور ویس 
saw gets STAT‏ نشان داد که یکی از ty)‏ اونات دو) چهار 
رون JAK‏ لسانی nts Ss Sle‏ وین 577 در 
رسای ین دست pe‏ یدای cp‏ دی مود 


Sy‏ از رده توینیتوط gis ap‏ تنم 
می‌شود 

رونویسی از ژن‌های هدف با له یم بلی وهای PY‏ 
مدت aye‏ همند عم ll‏ ای لول Si‏ بش رای 
bla pe‏ اد بهخاموش کردن سریع مسر بیامرسائیباشندمگر 
ul‏ ام خرچ سوی دام ضور ab‏ اد در سول‌های پیش 
دو دسته از پوتئین‌ها بای تضعیف پیم‌رسانی از گیرنده 
سیتکیه عمل ye‏ یکی پیشتر بای زما‌های که مد 
sido)‏ دیگریبیشتربرای مت زمن coke) Mab‏ 
تا چند روز 


ننظیم کوته مدت توسط 513۳1 (فسفوتیروز ین ففاتاز) 
موش‌های iy‏ 5۱ به یلید بیش از حد 
یتروسبت و نوج Sale‏ | سول‌هایخونی یمرن ار 
این موش‌هایچهش یاه نخسنین lee‏ مود [4۳(یک 
فسنوتیروزینفسفاتز eel‏ کرد که این فکتور دور سفی 
یارسنی از ols ab‏ او رده Spee‏ دوم 
dle‏ از وهای پیش سا تیم Se‏ 
5111 یرای یکین باعل ب گرد apd‏ 
کردنبوین ۸ واسته هن کهش میهد [درشکل 


| = سی سلولی و ملکلی | 


> وجیه کر ولیکن Cel‏ خون والاراینفرد She‏ 
وین مین کترا نما رشان داد نیز DNA‏ دز 
J‏ نان ددکهوزشکا بای جهش در ژن رمزکنندهگیرنده 
رین هتوزیگوت Jl oy‏ جهن 8h‏ که وه ند 
رز م‌کد و دای از تروزی‌هایی که به Bee Sag ao‏ 


تحریک اریتروپوینن فسفرلهمی‌نوند راز دست ده بود 
بنابرین»گیرنده هش یافته قادر به فعال کردن STATS‏ و 
پروتیهایپارسان > 4 طور رم بود ما به HL‏ 
51۳۱ که معمولاً پیامرسنی را خانمه می‌دهد نمی‌توانست. 
متصل شود (شکل ۱۶,۱۴ قسمت ۵, ملاحظه aS‏ از این رو 
مین بسی ین ارتروویتین اجاد شده hey‏ اي وزشکار 
موجب all‏ طولانی مدت پیأمرسانی BD‏ سلولی در سلول‌های 
پیش سا دی او شده و مسب AD‏ یت از لیم 
salon‏ 
از گیرندهاریتروویین در بدنانسان را نشان می‌دهد. 


توت است. ان مب ضوع کتل Bo‏ 


گیرنده‌ایمیتکینی و سیر JAKISTAT‏ 
همه رکه gl ap‏ کل شده ات که در یک 
یش مشخصی تا ibe‏ 
ey a ety ol ont‏ | 
tl‏ مشود و is gS‏ سوهایپیشسا اتود | در 
منز اسان شروعمی‌کد که ملع از تیم کاهتی شده و در 
تیه اد یی از acy)‏ ولد ید 
SES yb Se ys *‏ مربط با JAK‏ 


پروین LS shine‏ هىتند که می‌واندچنین‌مسیرپیام‌سانی 


دتی aS JUS‏ و منجربه 2 
aw‏ یا در میت 


نی در mein‏ ژن‌های 
goss‏ شود که رویمی تیم hc‏ 
JS)‏ ۶-۱ را ملاحظهکند 

* سیر 1۸16/57۸7 در لین دست همه کینههای Ps‏ 
عمل Se‏ مونومرهای STAT‏ متصل به گنها توسط 


Mp Sat JAK‏ مود و سپس دیمری شده 
وب طرف هه he Sp‏ و دنا JN tn‏ مرن 
MJ)‏ ملاح کنیا ea‏ از گنای یکی 
توس نسفوروتین نسفلاز 511۴۱ و چندین پروتین SOCS‏ 
| اه ی ال ۱۳۱۴ | لح نی 


JAK coll cpl‏ خاموش می‌ماند این vane‏ که 
مهرکنه‌هایپروتازو ال ام روط به 1۸62 را طولن‌تر 
می‌کند. حمایت‌کننده این مکائیسم استد 
مطالعات با سلول‌های کنت شده پستاندراننشان داده است که 
گبرندهمربوط به هورمین رشد (که معط alg a‏ یرنه 
سیوکین است) توس رون دبکر (SOCS-2) SOCS‏ نظیم 
کاهشی مي‌شود. به طور چشم‌گیری. موش‌های با نقس در 
50063-2به طورمنی‌داری درمقایسه با همتای وحشی آن بیشتر 
Fat,‏ و دای استخا‌هایی با طولبیتر وگسترش متاسب 
اکثرندا‌ها هستند. لا پروئین‌های 5065نقش منفی میراد 
تسظیم پیامرسانیداخضل سلولی از گبرنه‌های متعلق به 


آریترویئتین. هورمون رشد و سیتوگین‌های دیگر eid‏ می‌کند 


گیرندهاریتروپوئتین جهش يافته که قادربه خاموش شدن 
نیست, منجر به فزایش تعداداربتروسین‌هامی‌شود 

در صردان و زتان BL‏ و طییعی اربترومیت‌ها در خون 
[هماتوکریت) Kap lee‏ به ۴۵:۴۶ درصد حفظ می‌شود.کاهش در 
همانکریت با فلیش Ap‏ اریترپونیتین به ومیل کلیهمی‌شود 
و افزایش میزان اربتروپوینین موجب می‌شود پیش سازهای 
اریتروئد یر و تمایز به آریتروسیت‌های 
بخ شود نا بلفاصلههموکریتبهسعلع عیاش بگدیده 
می‌شود. در ad agit olay‏ اسکی صحرائی, aT‏ 
اکسیژن به nage‏ ممکن اس محدودیتدانته at‏ خیش 
بیش از هد رتروسیتها میت رقاتی aS abn‏ بان دی از 
SS,‏ بری فزیش BLS plan‏ 
a‏ طبیعس در تامیرقابتهای ating‏ بین‌لمالی جلوگیری 
می‌ودووزشکرن بهطور مرب بای hag cascada‏ 


ری دچر خاتمه 


حضور اریتروپویتینتجاری نوترکیب در درارشان آزمایش می‌شوند. 


ii‏ وین SS‏ هه زیت sl ai‏ رجا 
می‌کند باکه همچنین می‌تواند خطرناک باشد. تعداد بسیار 

ید cag‏ در به Aaa‏ شین clip‏ خون و خنه در 
رگهایخونی به وه درمز ged stam‏ از وزشاان کب 
نگ hye‏ رال ورزش کردن در So‏ 
متزی جانمی‌«هند کف گنه هش ینت و بقل تیم 
ay (EpOR)‏ منکوک ay‏ مدالعلای 
اسکی صحرایی المییک را که درصد همانوکریت بالای ۶۰ داشت. 


فسل VF‏ نی سلولی | یرای wy‏ 3 


Sale (عامل ی ساکاردی با بر نف در‎ cle ibe 
شدن‎ a i ae Ja (Jad lest 
باه ندب بتمری و همچنین تشک کمپلکسدیمری‎ 
رای‎ WE )۱۶.۱۵ لیکاند - کیرنده را تشدید می‌کند (شکل‎ 
sony دیمری هستن اتمال‎ LARTKC برخی از‎ 
IB زورک کار همق میهد ان وجد 1 ای‎ 
Sil دی‎ open بل گردهاسولین,حت در یاب‎ 


و یرنده‌هایتیروزینکیازی 

آکون به دستهبزرک وعهمدیگری از گنای سطح سلول 
متعرکزمی‌شويم(1110) "که بسیری از lates‏ تکتر سلول 
و تایبا سلول یسم وی بانیم AS‏ مواکولهای 
یرسان که ال ae‏ ی متصل Leb‏ 
با وهای غشییشاملبسیاری J‏ آنهایهستدکه در تاه 
oie‏ فاتر رشد ری نام خاصی از le‏ یی شدند 


داب مر تشکیل می‌دهند اتصال لیگاند به ابسن RTK‏ 
ونورمایوشان را در جهت Jab‏ شدن گرد یر می‌دهند. 
بدون توجه بهمکالیسمی که توسط آن لیگند به 1116 متصل 
yg yond‏ وضیت عمکردیدیمرقفلمی‌کندمرله بدی آن 
عمومی است.در وضمیت استراحت (وضمیت تحریک نشده) میت 
کینازی 2( مربوط به RTK‏ بسیار پایین است. (شکل ۱۶,۱۶ 
(Osby‏ گرد دیع متصل به SKIS‏ 
یک ررشه تیروزین را دلب فعلساژی جاگه SU‏ در زیواحد 
Sv‏ فسفرله می‌کد Alps)‏ )این امر سنج به تیر 
ساختمان فضایی می‌شود که اتصال ATP‏ را بهبرخی از گیرنده‌ها 
Jail lpn Ssh)‏ سوسترهایپروزئینی به یرند‌های 
دیگر (منند گیرنده [PGF‏ | تسهیل می‌کند. سپس SESE‏ 
ound tansy wb ua‏ دیگر راد وین میتوزوی گینده 
مور yi‏ میک ap)‏ 4 ین فالسزی اقا شده با 
لگاند مربوط به فعالیت کبنازی RTK‏ با فعال‌سازی JAK‏ 
کینازهای همرهباگیرنده سیتکینها شباهت oj‏ [شکل Were‏ را 
ملاحنه کی prota ght‏ جایگه SEIS‏ کینزی [در 
مین سیوزولی 16اه ویکن به صورت Ue‏ با هم مرنبط 
هستند(1۸16 کیاز ype‏ در مور گیندههای (Sie‏ 


oly‏ زیاد bE cig oul xh) HERZ‏ در برضی ازانواع 
سرطان‌های سینه رخ می‌دهد. 

چهارگره (RTK) Gib crip‏ در اسان به ومیله 

ری از مولکول‌های پیم‌رسان مربوط a‏ اعضاء خانواده EGR‏ 


۰ Recepior Tyrosine Kinse 

2 Nerve growht factor 

3. Platelet-derived growth factor 
4: Fibroblast growth factor 


5 Epidermal growth factor 


لیگاندهای JS RTK‏ فاکتوررشد عصبی .(NGF) ٩۳‏ اکتور 
رشد منت 4 ype 43 pS8(PDGF)‏ 
las, Stig (FGF)‏ درمی (EGF)‏ هستن. gaRTK‏ 
So‏ بان ها در pin‏ ماه بررویسرطان اسان lay‏ 
اشکال جهش یافته گیرندههای فاکتور رشد شناسابی شدند که تکثیر 
راحتی در غیاب فاکنوررشد تحریک می‌کنند. 116؟های دیگر در 
at da reel DS‏ ایا دنه مجربه وه فد 
تمایز ازع ae‏ سوه درکرمحلقوی iS‏ دروزوفیلا و 
موش می‌توند. 

همانند گیرنده سیترکینهاء 16 ]ها از Serb‏ پروتئین‌های 
sen‏ کر یمان Sy Se‏ ماوت با گنای 
SS‏ رون ig ES‏ جدااه AK)‏ متصل 
می‌شوند ]هدارا JAS‏ ای ot lee‏ مین 
sige‏ هستند.دمریشدن اه شده oA Jy BRI‏ 
کمک cad RTK‏ تبروزن کینازی oT‏ رحریک می‌کند و ای 
عمل چدین سیر ال پم J‏ سللی از Se‏ (شکل 
isd ۶۲‏ ند lp‏ بخش ما hg‏ رکه تما IS)‏ 
منجر J‏ شدن URTI‏ مشود بعث pS‏ سپس 
sles J soe‏ 1 ای hae‏ سول را Pewee weit‏ 
امه بخش spe‏ تیب توسط هر 1116 I‏ میشود 
(RaYMAPkinase jus) paige alle‏ 


اتصال یکندمنجربه ففربلاسیون و IGS SISO‏ ,29 
ها می‌شود 

DE دای سه جز ای هستند: مین‎ BRTK Gas 
سلولی حاوی جایگه اتصال لیگاند. یک مارپیجآلفای گفرنده از‎ 
غشای آبگریز و ذمین سینوزول ی که شام ناحیه‌ای با علیتپروتئین‎ 
BY ۳16آهاموتومر هستد واتصال‎ SI coal تیروزینکینژی‎ 
می‌کند. بر از‎ all, سولی, تشکیل گبرده‎ OE به مین‎ 
هطور محکم‎ FGF اند‎ ARTK 4 لیکاندهایموتومری مربوط‎ 


SL ۱۶۰۱۵ SED‏ تثیت شده گبرنده فاکتور رشد 
فیبروبلاستی (FGF)‏ توسط هپاران سولفات. ایا a lls‏ و 
الا به این by She‏ ذین‌های خارجسلولی دوگرنده FGF‏ 
بونومر (FOFR)‏ دو مولکول FOF‏ متصل شده و دو زتجیره کوتاه 
a Sl on‏ طورمحکمبه ghee ate FGF‏ )8( دای 
Se Me a lo‏ گنه نورد پشت دیگری مشاهده ape‏ 
نشاء یی دزیر است Abb‏ کوچکی از ین خر FELL‏ 
ss‏ با قطه i laa‏ غشءمروط به هر یک از دو 
bin cl ype igh‏ می‌کند که به صور اون رد 
(0) در نمی بل زنجیرههای ea‏ سولنت به سور 
lle‏ شاهده منود و تلاو op‏ عاس‌های یی با ie‏ 
ای هر دوگرنده موم old‏ اي بانکشها SY Slat‏ 
گنه و دی شدن گرد کمک SS ge‏ 


منود 
a‏ 


می‌دهد. دیمریزامیون HERI‏ منجربه فال شدن فلت GS‏ 
گرنه به واسلهیفسفریلاسیون لب فال‌سازیدذمینمیتوزولی 
jf‏ ی‌شود. (شکل ۱۶,۱۶ را ملاحفظه ند 
0 

دو عضودیکر از EOF wis‏ ین نورکولین!" ۱و ۲ 
(۱۱86۱ و (NRG2‏ به مر دو HERS‏ و HERS‏ متصل 
می‌شوند. HB-EGF‏ نیز به HERS‏ منصل می‌شود. هم Sa)‏ 
HER?‏ طور ستقیم ae HE‏ نمی‌شودویکن برروی 
غشاء در ساختمان فضایی پیش فعل با قطمهحله‌ای برجستهبه 
طرف بیرن و هی es‏ به لاد کال Sey‏ وجود رد 
(شکل ۱۶۰۱۸ قسمت HER? fa‏ با تشکیل هتروکمپاکس با 
HERZ 4‏ متصل بهلکن ply‏ م‌دهد و پیمرسنیبه ومیل 
تمامی اعضاهخانود Ls EGF‏ می‌کنند (شکل ۱۶,۱۸ قسمت. 
SB HERS 0‏ مین sles‏ عملکردی است و بدا اتصال 
a tf‏ آن با HER?‏ دیمر تشکیل داده و توسط فالیت کینازی 
age th jad HER?‏ این عمل مسبرهای اتقال یم ین 
ست را ضال می‌کند. 


epidermal growth factor receptor‏ مسا 
Heparin - binding EGF‏ .2 

3 Tumor - cerved growth factor alpha 

+ Newregulin 


1 3 ۲ 
به صورت‎ VHER we J pie چهار‎ oll pap شرکت‎ 


115111234 نشان ده می‌شرند. sb HER‏ ستفیم به سه 


,۳0۳ متصل می‌نود:‎ EGF خسانواده‎ jf pa 
هر یک زاين لگنا به‎ Shas. OTGF-a و‎ "۱۱-0۲ 
مزومر منجر به هومودیمریزسیون‎ HERI ذمین خارج سلولی‎ 
EGF Lal ۶:۱۷ مین خارج سلولی ۲/818۱ می‌شود(شکل‎ 
سیب تییرسختمانفضاییذبن خر سلولی گرد فوالتکر‎ 
Jia ین دومن‎ SF منودب گنای که ار بطق‎ 
مانکش بین دوفطمه‎ gly oe و‎ Sa ورد‎ LEG 
شده)اجازه تشکیل گبرنده دیمر با‎ Jl) حلقه‌ای گسترده شده‎ 


Hal - ۱۶ ad 5‏ لو yen‏ ام رساتی... 


یراگن دیمریزاسیون و 
Tks) jes pay a ot‏ 
3 توزیهای له فعالسازی بدرن تصاللیاند 


شکل 1۶-1۶ -ساختار کی و He‏ یرد تروزن AS‏ شین WRT Jon‏ وی بای تالک ax‏ نون کنر 
ca‏ در یبلیکاند thy)‏ 71640 بهصورت موم ی کیژی ضیف Jl a bogey‏ موجب نیم نی شده کب 
تشکیل رده Man Sle‏ هم رگن وکا میت ضیف کیک می‌کند که سپس ايند SB‏ رب روی 0 وین ده 
فعال‌سازی iS dh nd‏ [محله ( فسفریلایونباتث حرکت Sina‏ ه سمت خارح جیگاه تیک کیازی می‌شود ولا حزاصال به ۸7 و 
با ون aps‏ ره آنم‌ده. سپس jas‏ ال ریشههای np‏ دبکرن رد نمین سیوزلی کیره فسفریله Sp‏ سره 60 
قسنوتروزیهایحمهبه عون NES ae‏ ی J eae atin‏ ام Jt‏ میناد 


بخش خارج سلولی ۵ 


٩‏ شکل ۱۶-۱۷(شکل رنگی). دیمریزاسیون HERI‏ (یک 
گیرنده انسانی برای (EGF‏ لقاء شده با لیگاند (a)‏ تصویر 
Soa‏ از ‌های تنس Sone‏ (گذرنه از غشاء) و AS‏ 
سللی 115181 که کیرندهتروزن کیازهستن اتصال یک 
مولکول EGF‏ گنه موتزمری موجب pak‏ در سار AB‏ 
قرگرفه ین دومن نایب EGF‏ یو Posed a‏ 
گید نمی Be at‏ همان در سطع فا در رز 
طریق مانکش بین دو قطمه ld ls‏ می‌دهد. (0) 
ساخار رون دیمر HERI‏ متصل به 70-6 (عضوی از 
خانوده {EGF‏ (مین‌های خارج سلولیگیرندهبارنگ سفید (سمت 
چب) وی (سمت راست) نشان داد دمن ذند از AB‏ 
با رگ pf‏ تشن a‏ ده است که یک pase‏ ایشا 
ساخارش تا حدزیادی شذخته نشدهات. و TOPE lye‏ 
کوچکتر یه رگ AS ye he ae jr‏ لوپ in‏ 
Hoss‏ 939 مونومرگیرندهتوج AS‏ 


we JU! a‏ مین کس از پرتین HERD‏ بفتی بیان می‌کند در لولهی ومری اه در همادساری 
را بر وی غشء پلاسئی‌نانبهصووت لکوی اختصاصی ۰ 0۱۷۸ ظب باعث seu‏ نسخه‌های چندگاه ژن بر روی یک 


۹ ۵ 
AHe-EGF ‘wnt NRG 
arora ۵۵  AHE-GF 


were wera were‏ تس 


bh HERTII4 و لیگاندهای آنهاء انسان‌ها چهرگیرنده‌ی تروزین بهنمهای‎ HER ۱۶-۱۸(شکل‌رنگی) گیرنده‌های خانوده‎ JS 
Sg به‎ HER (8)همانطور که نشان ده شده است.پروئین‌های‎ pd gs متصل‎ EGF یدرس واعضاء دیگر خانود‌ی‎ i SI می‌کنند که‎ 
به طورمستقیمبه ید متصل نمی‌شود و 9 روی سح‎ HER? متصل می‌شون. نک اينکه‎ NRGI,2y TOR HB EGF ۰56۳ متفاوت به‎ 
متس به هم ه وله قطمت وی است.‎ itech مصل بیان قارب تلیکل‎ HERI (>) غشاءپلاسیی در وضیت پیش ال رجود درد‎ 
ممل به اند هتردیر تشکیلمی‌هد رسای ابا تعمی‎ HERI,23 HER? (cule ۱۶۰۷ در کل‎ ype رز (ه ور‎ lO) 
است.‎ HERD است و ففط قدر هیام سانیبه صورتکمپلکس با‎ Jad فقد من یز‎ HERS تسپیلمی‌ند.‎ EGF اعضاءخلوادمی‎ 


<شکل ۱۶,۱۹ قراخوانیپروتین‌های انا یم ال سلولی 
به غشاء سلول توسط اتصال به ریشه‌های فسفوتیروزین در 
گیرنده‌ه ویا پروئین‌هی متعل به گیرنده‌ا:بروین‌های 
ie‏ با dag‏ 9 با PTB‏ قارب اتصال رشه‌های 
خسوتروزن وه در 716 ای gn Sl Jab‏ یکین هنن در 
برخی ورد ata‏ ال ام نوسط میت SES ips‏ نی 
گرند‌ها وی ه ومیل پوئین نیرزینکنازی متصل We‏ فسفریله 
می‌شود apg ast Moly‏ 136 وهای سیوکن‌ها 
از بوتینهای چد ری ماند IRS‏ بای افیش تاد cing‏ 
chy‏ تفه SS‏ ذب و speed pe I‏ 
185-1 متصل به گیرنده توسط Sead‏ گیرند. جایگههای 
بروتین هل پم رسا ap Shel gS‏ پروت‌هایپامرسان رای 5112 gs!‏ 


3 ry مسبرهای یم‎ Joe yl ۱۶ قصل‎ 


مین PTB‏ در بروتین نگری متصل میتوند (شکل ۱۶,۱۹ 
سپس گيرندهفعال نده؛ پروتتین لنگری متصل نده را فسفریله 
Se‏ وان Jot‏ بسیاری از Samos JST rigid‏ 
به نوهخود نان جیاههایلنرندزی برای پروتین‌های 
پامرسان حاری SH‏ عمل salle‏ رخی زین پروتین‌هابه 
نویه خود ممکن است که همچنین به وسیله گیرنده‌های ld‏ شده 
ays‏ شوند. 

همانلو که پیش زاين شاه شده هر من SH‏ به DG‏ 
جدان‌ای از allot‏ را ريشه فسفویوزین متصل 
می‌شون.تولی lig‏ منحصر به فرد هر یک از هی 
SAS Gl SHE‏ دام تولی سیدمینهایحاویفمفویروزین 
آن متسل خوهدشد. ین Shy‏ نقش سهمی رادر تین انکه 
dy oS‏ ال مه کامگیند‌ا تصلمی‌شود از ین 


بای تال دمن SH‏ تروزین کنر 516 به شدت هر پپتد حلوی 
تولی هستهای چهار eal‏ به این چهار سیدآمینه ضروری 
متصل می‌شود (قسفوتیروزین -کلوتامیک اسید - کلوتامیک اسید ~ 


(seal‏ (شکل ۱۶-۱۱ (aS inde,‏ و تعاس عمیقی با با 
جایگاهاتصال پتبد در ذمین 5142 مربوط به St‏ برقرارمی‌کنند. 
تال با دخول دو شاخه (فسفوتیرزن و ز 
gel‏ زنجیره sts‏ به و ره در gu‏ و53 شیهت درد 
دو گلتامیک اسید با سطح مین 5112 بین یوند فسئوتیرزین و 
پوندهیدروفویک که Ay‏ لین را aig‏ تاسب درد 
Jl!‏ اختصامی ذمینهای SH?‏ عمدتاً توسط ریشههای > 


های جابی 


Sle?‏ به سمت فسنوتیروزین در ند هدف تمین می‌نود در 
مقابل اتسال اختصاصی ذمین‌های hog PTB‏ ریشه‌هایویژه در 
سمت 3 تربنال ate,‏ فسفونیروزین تعیین می‌شود. گاهی اوقات. 
PTB ou‏ به پتیدهدف حنی در صورنی که تروزین فسفربله 
uals‏ متصل می‌شود. 


تظیمکاهتی پیامرسانی 111 توسط آندومیتوز و تجزیه 
لیزوزومی رخ می‌دهد. 

یش زاین تدای از lane‏ کترل dayne‏ الب 
مشاهده کدی رتیهای دغل le‏ از بیل 5و 5056ید 
it go‏ مسر تال ple‏ مبوط Ml‏ اعد از لانشن ده 
ومیل 1601 یا سیتکین‌ه تنظیم می‌کند. فسفرلاسیون 


1. Multdocking proteins 


کروموزوم منفرد می‌شود [تتییری که با عنوان تشدبد نی نمیده 
می‌شود)(فصل (VO‏ تشدید زن ly HER?‏ 9 ۵ درصد بیمران 
با سوطن سینه & oly ane‏ موجب فایش بیان Sipe‏ 
HERZ‏ در ia le‏ توموری می‌شود. بیان با سرطان Yee‏ 
بان بیش از حد HERD‏ ری پیش آگهی ch) he‏ با 
(zai‏ در ماس با یمرن ip‏ ین اهنجاری nan‏ هدور 
که در JSS‏ ۱۶,۱۸ت کید oad‏ ان بیش از ح 1182 سلولهای 
توموری WSS bell‏ تحریک رد توسط سطح پین هر 
عضوی از فکتورهای رد EGF aly‏ حماس هستنه سطوحی 
که تکثر سلول‌ها ربا ملح HERD ade‏ تحریک نخواهد کرد 
کثف ننش بیان yi‏ 14۳182 در سرطن سینهمحنقن را به 
shy bu)‏ مزال اختسامی بای بروتین HER?‏ 
رهنمون کرد ات ley‏ آن ای بان سرمان یه با بیان 
فزیشی HER?‏ ات شده است (کاهش عودبیاری تا حدود ۰ 


درصد در این بیماران 


Sed‏ محافظت شده برای اتصال پروی‌های 
یامه یرندههایفعال: مهم هد 

همانندپیامرسانی sheen Slag‏ سیترکینی» ریشه‌های Hey‏ 
فسغوتیروزین در گیرنده‌های نیروزین کیناز فعال, به عنوان 
جایگاه‌های لتگاندازی بای پروتینهای لازم در باین دست 
Js]‏ یم عمل Saas, cyl athe‏ فسفوتروزینبه clase‏ 
PTB‏ علاوه بر امینهای 51/2 متصل می‌شوند که در بحث مربوط 
به سیر LTAKISTAT‏ ها ره ر شدیم (شکل ۱۶,۲ ۷ 
ملاحظه کنید4 هر دو این دمین‌ها در گروهبزرگی از پو 
تال ply‏ حضور دارند که با Jad GLARTK‏ و گیرند‌های 


Se‏ سمت عومل لین دست مسیرهای لام جفت 
rhe‏ برضی از پروتین‌های ال پم وفتی که به یک گنه 
فعال شده اتصال atch‏ توسط کیازهای متصل به گیرنده‌ها به 
منظورکسب شکل فعل‌شانفسفربلهمی‌نوند.بسیای از 
lon‏ که در سیرهی تال ام یت دزن در Saige‏ 
وهای تحریکنشده J‏ داد اتصال به گنه Jab‏ شده 
سوجب نتم al‏ هدر یکی سوستراشانمی‌شود که در 
SS dl dee‏ میس سوستری i‏ رده مسیر 
نقال یام ین دست las Sg Ly‏ از lap‏ 
سترکنی از Ja‏ گیرده سا و spd Jed HURT‏ 
lp‏ ب پوتین‌های a‏ "اند 151 از ریق 


| زست: اسی ale‏ و مولکولی 


۰ 


گنه I~‏ تسه ye aS pr‏ الم گسترده پرروی 
igi lage‏ شکل جهش capa HERI Sl‏ این 
موتیف‌هایتتکیککننه مود بحث وتغوت Je‏ است و به احتمال 
aj‏ چنینموتی با شدید آدویتز فلت می‌کنن. جلب 
استکه گیرنده‌های جذب شده قادر Bhopal able,‏ از آدوزو‌ها 
خش‌هایدال سولی ad‏ قل از تجزیه ندانهستنداین 
JL pl‏ گنه هپروتین‌های slip‏ از بیل 0:02 و 
0به بات رسبده است [دربخش gt‏ بحث شده (eal‏ دز 
ورد برضی از sand‏ سح als) oe‏ یرنه کسترول 
eis yb 4 (LDL‏ به سطح برگشت می‌نند [شکل UWA‏ 
ملاحطله نید در lke‏ بخشی از گیردههای 11231 فعال که در 
اخل ليزوزومجدا میشوند.م‌ونند از ۲۰ ا Me‏ درسد در للع 
سلول‌های مختلف, اختلاف داشته بانن. ارتباط قوی بین 
nae‏ شبن ged‏ سیتزولی HER,‏ به وسیله اد 
(یک بویکولین لیا 2 و تجزه HERI‏ وجود درد S52)‏ 
۳-۸ ملاحظه c-Cbl {ai‏ حاری ذمین اتصال به 201۳7 که 
به yb‏ مستقیم به گيرنده EGF‏ فسفریلا شده منصل می‌شود) و 
مین انکست cul RING‏ (که cial‏ بویکونتینهکننده ا 
(WS pecan Sth tt Sap Sl in‏ بوکونین 
به صورتبرجسب برروی گرد فلت SS p‏ لا آن از 
pst‏ ال Sp fag hal‏ مک JES)‏ ۱۴:۳ 
| ماه کند) و سرنجام در Bb‏ لیززم‌ها تجزیهمی‌شوند 
ننش ا60- در عورو oy yy‏ 560۴ از مطاعات زنتیکی در 
منود انس حاسل شدکه مشخص کردکه ۳ به طر مفی 
گنه HEGF‏ اد ان اتود تنم میک Ya)‏ لا ps‏ 
Aol‏ به همین ترتیب اک انداختن 61 در موش‌هاء تکیربالای 
Jig lage‏ غددپستقی | نشان مهد که ین BU‏ 
egy uit fli oie we CHT‏ ام سانی 800 گر 


ای et‏ یفن نتان می‌دهدکه ve‏ 
ART‏ قش بهمی را در تنظیم Gal‏ سلولی به 80۴ و 
فاکتورهای رشد دیگر aie!‏ می‌کند. بای مثال چهش در گیرنده 
(HERI) EGF‏ از الحان آن 4 Jobs‏ حفرههای Jott‏ 
جلوگیری می‌کندآن pg dl‏ واسطهی oh ll aS‏ 
a l(t)‏ رین ee‏ جر به فزیش 


yoke) 


1. Receptor - mediated endocytosis 


گیرن‌ها و روین‌های gal chars‏ دست با کنترل Gadd‏ 
عمکرد فسفازها sy‏ م‌شود. در laa!‏ مانسم مرتبط را 
بحث مي‌نيم که به وله RTK ale Wel‏ مهار می‌شود. 
oli ja‏ ده با لاد در کمپلکس‌های کید - بان 
سطحی و به علاه هدایتگیرنده با اند جذب شدهبه طرف 
ogi‏ بای تجزی. رین BEY Lage ae‏ رای Ea‏ 
ساعت.تمدادگ‌ده‌های ال دسترس سلحسلول رتاش می‌دهد 
ple‏ خلت هورمن Gab‏ بیشتری ده نخواهد شد.ن ابر 
قعلیت امناسبو Up‏ برنده را مهار میمعت این شا 
سلول‌ها معمولاً در صورتی که مطح هورمون بیش ا ان افزایش 
یابد پاسخ خواهند داد 

رای ماد فد فانور شد (EGE) yah‏ گنای 
gle‏ ملول HER‏ ری ان لاد طولعمر نت وی درد 
ی نیمه عمر ۱۰ ا ۱۵ ساعت). در ناس برگ یمود اد 
چون که گیرنده‌های اتصال IRS gals‏ توسط حفره‌هایی با 
کلاترین به داخل آندپزوم با سرعت alles‏ جذب می‌شوند 
ay FG QSL» LY)‏ در هر ۲۰ دنیقه) و مجدلً 
ad ays‏ پلاسمایی برم‌کردن. پس از اتصال یک BSS‏ 


EGF‏ .سرعت آندوسیتز 1 قراً ele‏ افزیش می‌ابدو 
فقط در حدود نیمی از گیرنده‌های جذب شده بسته بهنوع سلول به 
jt hd ols‏ میدن Datel He‏ در لیوزمتجزیه 
می‌شونن زاين و هر با که کیلک HERT-EGE‏ جذب 
می‌شود / طریق فرایندی تحت عنوان آتدوسیتوز با واسته 

0" 
گیرنده oul‏ گیرنده حدودا ۵۰ درصد شانس تجزیه شدن درد 
(شکل ۱۳۲۹ را ماه کید در مرش را دادن چن ساعتی 
سلول قیرلاست با 1501۳ چندین pega‏ اقا م‌کندو 
نارباع تجزیه ار sale‏ گیرنه سح سل او 
کاهش حسامیت سول EGP‏ می‌شود این روش تم دوم 
با لول alan cll‏ ومونغیحماس می‌کناوجود 
این در صورتی که cha‏ 1201۳ بش از پیش فیش ید سول 
ممکن است پایخ دهد 

اشکال چهش eld BB SHERI ail,‏ کینازی هستنه 
متحمل افزیش آندسیوز در حضور ED‏ نمی‌شوند. که Val‏ 
بدین Jd‏ است‌که فعال‌سازی ail‏ شده با clad IES‏ کینازی در 
11 طیمی تفیر ساختمان فضایی در دم سیوزلی ABD)‏ 
می‌کند که موتیفتفکیککندای all‏ می‌کند که جذب گیرند 1 
بهدخل anf‏ پونش a‏ و دخول PSS ela‏ 


P ERG 2 es 


SKSMAP gas 6a ae ال مازی‎ 
poe 28 قادر هل‎ LS هم یرند‌هایتروزین‎ Le 
{Salas Mol, ¢ (شکل ۴,۲ قسمت‎ an Ras jh SMAP 

,9 
وین Ras‏ یک تین مور وکویک ملق به 
ارخاواده 07۳80 "از پروتین‌های سویج BD‏ سلولی است. 
(شکل JSST IS Ras (25 ao Ye BA‏ کیکسهای 
Jl‏ پم دای سه بروین کی با یت تتیی در غشهشروع 
jad gol aS‏ کیازی" به فال‌سازی اعضله بخصوصی از 
Jou SEIS Spi aoe) LS MAP nigh‏ مان به 
JB‏ هسته و فسفریلهکردن بسیاری از پروتن‌های مختلف 
هستن. در مین پروتین‌های هلف مربرط به Anika MAP‏ 


فاکورهای رنویسی SH) Ii‏ ان پرتین‌های Sp Fe‏ 
سول نیزر تیم می‌کنند lo‏ ادلی یتوینی نز 
liye‏ سیر 1929/4۸ ینار ال کنن.(شکل ۱۶۲ قسمت 
ار ملاح yl age fash‏ نع مختف یم‌های رح Lie‏ 
صیرهایپیبرسانی متفاتی را فا می‌نند که سبب Sab‏ 
اعقاءمختلف خانواه MAP‏ کیازمی‌شود به یل اینکه 
جهش‌های فمل‌کننده RAS ARTK‏ با پروین‌های موجود در 
آشار 34۸۴ Lye JAS‏ در ely! elas‏ تومورهای انسانی یافت 
می‌شوند مسر 3110/12/۱۸۸8 مورد الم ید قرار 
اد و اطلاعات زیادی در مود عوال این سیر به ست آمه است. 
ما بحت خودمان yall‏ بر شب گردش 5 ]ین دو وضیت فمال 
وغیرقعال aide El‏ سپس شیوه Ji‏ نلدن 1125 و عبورپیام aa‏ 
سیر ۸۴ کین راشرح مي‌دهيم.سرانجام معلعات خر راک 
pag‏ مخمرو هم Le sac lage‏ 
> سای ate SLE MAP‏ هستد برس ye‏ لاه بر 
این bie Sh lin?‏ سیر MAP‏ کی از یکدی با 


ly‏ تاه lain‏ سود مود برسی را مهم 


Ras‏ (یک پروتین gig‏ 6713956 بین حالاتفعال و 
Sof Id‏ 

همان زیوحدهای ,)در وهای slay be‏ 
Ras‏ به طور توب بین وضعیت فعال(متصل به 7 )و وضعبت. 


1 Transformation 2 Ras protein 
3- GTPase superfamily 


Kinase Cascade 5. Map Kinsse‏ و 


Sl‏ از حد طیعیگیره EGF‏ وروی سلیلهامی‌شود وان 
حاسیت سلول‌ها رب CEG‏ نان پم میتی افایش 
ana‏ این سلل‌های چهش یفته ستعد ه تفی( ll‏ ده با 
EGF‏ بهسللهایتوموری هستد. الب است که ختوده‌های 
بر گنه (HERA , HERS HERQ) EGF‏ متحمل جذب 
تفا شده با یگ ips‏ اشاهد‌ای که hy ihe Bb‏ هر 


گنه نکم یاه در روش مخصوص به خودش تیم می‌شود 


iS opined sans S 
به‎ AS(ARTK) کسیرنههای تیروزین کسیازی‎ 


هورمنهایپپیدی و پروتنی متصل می‌شوند ممکن 
است بصورت دیمرموجودبشند یا در طی تسا BSD‏ 
| دعر شونداتصال ASS‏ تدکیل گیرند‌های دیمری 
عملکردی و فسفریلاسون لبه فعل‌سازی را در 
تبروزین کینازهای PO‏ فروع می‌کند و فعالیت SAE‏ 
sl Ug‏ دهد (شکل ۱۳-۱۶ را ملاظه کی گیرده 
Sid |‏ شده رشه‌های تیروزنی را در ذمین سیتوپلاسی 
| گنه و همچنن در سوستاهای tae‏ دیگر فسفریه 
he‏ 
8 انسان‌ها جهار RTK‏ را بیان می‌کنند که به اعضای 
مخلفی از خانوادهفاکتور رشد ابیدرمی از مولکولهای 
پیام‌رسان متصل می‌نوند (تکل ۱۶-۱۸ را ملاحظه کنید) 
یکی از این گیرنههاء WEI ay HER?‏ متصل نمی‌شود؛ آن 
تشکیل یک Jab yt‏ موومرهای متصل بهلیگاند 
سه پرتین HER‏ م‌دهند. ین HER2 sb;‏ در حدود ۲۵ 


تن 


درصد از سرما‌های i iw‏ داد 
lente, hb sig aay Sly *‏ فسفوتیرزین که 
به ذمین‌های SH2‏ و PTB‏ متصل می‌شوند در بسیاری از 
پروتین‌های انتقال دهندهپیام یافت می‌شوند. چنین 
میانکتش‌های پروت 
پم رسانی میم هستند 

* آندوسیتوز کمپاکس‌های گيرنده هورمون و تجزیه نها در 
لیزوزومیا روش lel‏ کاهش تعداا گیرنده‌های تیروزین 
کینازی وگیرنده‌های سیتوکینی از سطح سلول لنا کاهش 
حساسیت سلول‌هابه بسیاری از هورمینهای 


- پروئین در بسیاری از مسیرهای 


نی است. 


Pie dae زیست‌شناسی‎ 


بسیری J‏ سرانهای a‏ هه هستند re‏ 


چهش یاه (که متصل می‌شوندویکن ند بد GTP yin‏ 
at (as‏ در وضیت روئن (00)بده و در یر کوزنیک 
شرکت a) aio‏ ۵ تین ساختر سه بعدی کمپلکس 
۴ بررسی SLES!‏ جیش Ras SL,‏ مشاهدات 
Sout‏ را درمورداکرنکوژیکهاتوضیح داد [یوتین دنا 


Ras D) (Ras Js‏ رای Gace‏ مسوقیت ۱۲ ات 
این لیسین -۱۲ یی با هسدنه سای پرون] 
اتصال عملکردی GAP‏ راز کر Stal‏ و Ras‏ را در وضیت فعال 


So JBGTP متصل به‎ 


یرندههای نیروزی نکیاز توسط پروتئین‌های آدا توا 1۳25 
ارتباط برقرارمیکند. 

نخستین شاه کرد y RAS Ste‏ گنای ching!‏ 
if‏ در یک مسر یرای j‏ میتی بهدست آمدکه 
lage‏ فیرولاست کشت شده توا jay‏ با موی از دو 
هورمین بروتینی PDGF‏ و 20" نحریک به تکثیر 
می‌شون.میکروایجکنن [ریزتزریقی) آت‌بادی ضد 82 Bb‏ 
این 2S age‏ لول Sl‏ کرد Sen‏ تین 18250 
He oy)‏ یاه مالک در هدولیز GTP‏ بسا نان 
است ون در رضمیت نما Bb‏ میم مجب نکن ین ah‏ 
9 ودره شد نان اه سار هتدبا ماکان 


میهد اه کردن PGP‏ بهسللهایفیروب(ستی مج HBG‏ 
68 در نست ROS‏ موجود در شکل ال متمل به GTP‏ می‌شود 
6 فال شده مان یرنه EGE‏ مصل به ین 
نیراد بهطور مستقیم AS ui, Ras‏ به بینی دیگر, دو 
ogy‏ سیوزولیک GRB2)‏ و Lo! ab (60s‏ فراخوانده شود 
bls)‏ ین گرد و ge RAS‏ شود (شکل ۱6۰ gush‏ 8۳42 در 
1 به ريشه فسفوتیروزین ویژهای در گیرندهفعال نأمبرده 
متصل می‌شود GRB2‏ همچنین درای دومن SHB‏ است که به 
روتین 505 متصل oly‏ را فعل می‌کن. رین FB BRB?‏ 
۳ تین تال نوی Jas (self‏ می‌کند و تبدیل Ras‏ 
Jae Jie‏ به GDP‏ ,0 کل ال ae‏ به 6311 ای مد 


۰ GTPase activating protein 
2- Platelet-derived growth factor 
3+ Epidermal growth factor 


۱۵ ad که در‎ plan Se als GDP به‎ Ja) Jind 
بحت شد. 6روتین‌های سهزیواحدی به طور مستقیم با‎ 
روتین‌ه(0۳8) » سطح لول‎ Glenda dans 
به‌گرهای‎ Ga طریق یرواد‎ My aby متصل منود‎ 
RAS Jie من‎ Jae Moo الیل‎ Jud گواگون از‎ 
aN Ss ربق‎ J a ni Spe po 
Ras i Is aes SU چندین‎ beg 85 وین‎ 
تشدیدمیشودکه به‎ (GEF) a Sy Js توسط فاکتور‎ 
می‌شود‎ GDP کملکس 0108 1305 متمل شدهوموجب تفکیک‎ 
(شکل ۲-۳۲ را ملاحظه کی‎ 
هد وجودغظت بات 617 نسبتبه 010۴ بط خود‎ 
می‌شود(ا سرف‎ ute Ras موکول‌هایخلی‎ OTP به خود‎ 
yaa (RASGTP فال‎ Stas JS y GEF نظراز‎ 
Ras غیرفال شدن‎ wey GDP متصل شدهبه‎ OTP متاقب‎ 
غبرفال شدن‎ ROSOTP gud Jub می‌ود مقوت با‎ 
است.‎ GAP کمک پروتیندیگری با نام‎ ails Ras. GTP 
به‎ by GTPase به 1۳2501۳ فلت تی‎ GAP اتمال‎ 


Ras‏ بیش از ۱۰۰ uly‏ می‌دهد. 

لتاطول مدت اتسال Shy Ras AGTP‏ دقیقه استء که 
ان بسی درا منکن طول Shas at‏ 1۳ است در 
GAP ta hl‏ به فسفوتروزی‌های وهای در GURTK‏ فمال 
شده متصل شده و این pl‏ آن اه انازهکفی نزدیک RasGTP‏ 
متصل Ilo‏ میدهد.اث تشدیدندهآن بر ony‏ 
ype il Su GTP‏ وقبی OTP‏ 4 وسبلهاسیدهای‌آمینه 
هم ده و هم oda ype OS GAP‏ زجیره 
جانی آرژینن بر روی 6۸0 به داخل جایگه Ras Jab‏ یک حد 
ly‏ را در HN‏ هیدرولیزتثیت می‌کن. 1۳5( 
اسیآمیه) I eg‏ ونم Let)‏ ۲۰۰ میدید است. اما 
دمینهای Jal‏ به GTP‏ مربوط به این Gay‏ رای ساختز 
مشایهی است. (شکل {iS din Del) LA‏ مطالات بیوشیمیایی و 
ساختاری نشان می‌دهد که Gg‏ نیز حاوی مین GAP‏ است که 
سرعت هیدرولیز GTP‏ رب tay‏ 6 افزیش می‌دهد Side‏ 
gl Sl‏ دمین در Ras‏ حضور ندرد. BB ph ay‏ سرعت هیدرولیز 
gl GTP.‏ کندتر است. 


We 


پروتین RIS‏ بستانارال به yb‏ کمل مطاعه شده 
ed‏ رای شب 


| فسل isso VF‏ سول مسبرهای یم رسانی.. | gE Por‏ 


وساطت ایا i Soe tly gad RT‏ 
دی آوردنکه dp‏ این سیر spl‏ 
غیرمزثر خواهد شد لو لا هیچ سلول 87 abl‏ نخواهد شدا در 
صورتی که سطح پروئیهای لازم دیکر در مسیر کاهش یابد و 
فمالیت کلی مسیر Fick‏ از سملح موردیز رای تشکیل ساول RT‏ 
خواهد رفت. جهش مفلوب موثر بر ان پرتئین همین اثر | خواهد 
ad‏ منند دروزوفیلا؛ چون هتروزیگوت 
حاوی یک آلل وضی و یک لل موتان از یک ژن tgs‏ نصف 
مان طییعی محصول زن یج می‌کند زین روا حتی درصورتی 
که ان چهش مقلوب دریک ژن ضروری ile Stil‏ موجود ممولً 
زنده باقی خواهد ale‏ این حال» مکس حامل چهش حساس بهدما 
در ژن 56و چهش دوم تأثیرگذر بر پروتین دیگر در مسیر 
پامرسانی انار به نود سول RT‏ در ان دمای aly‏ خواهد 
رفت رین sll‏ محتان ۳ ژنرمزکندهروتین‌های 
مهم | در مسر os SOV‏ کرد پوئین بای دمن 9142 با 
Pt‏ درصد همسانی از نظر lesa Gly‏ با 01582 انالی» 
تبلال نائید گوانین با نم Sos‏ با ۵۴ درصد هسانی 
تولی با gad‏ مرش gag‏ پرتین URIS‏ ۸۰ درصد هسانی با 
همتای پستاداری آن (شکل ۱۶-۲۰ Vasey (iF MDL‏ 


a) cat‏ موجودات دیب 


مشخص شد که ان سه رین در Se clap yee‏ از 
شده با اتصال لگند به GARTK‏ مختلف Cold‏ می‌ند و در 
زمان و مکان‌هایمتاوت در مگس در حل تکوین عمل می‌کنند. 
در مطلعات بعدی, محقفان زن چهش یافنه Tas‏ به جنین 
مس Jo‏ ۵6۶ جهش an opel,‏ همان Sige‏ تلا 
ase‏ ژن 28۳ پروتین 1085 ساختری را رمگذریمی‌کند که 
خی در نودام هورسنی در WIS‏ متصل a‏ 077 وجود رد 
& رغعآلکه هیچ 5۵۷-3116 عملکردی در ین دیش بانههای 
دوجانبه (Sevras)‏ بیان تشد ما سلول‌های Ry‏ به طور طبیعی 
Said Ls‏ این رشان دهنده حضور ogy‏ 828 فا و 
کفی بای الق اجاد سول 117 است (شکل ۱۴,۳۲ قسمتع) ین 
تهب تج مرب به فیرلاستهای کشت شده که WG‏ رح فده شد 
مزا اس این تاج راک لمازی labo Ras‏ نی 
Job‏ سول ARTK sae Gf) plang‏ است ید ی‌کد 


1- نموم‎ 
3-Sevenless 
S- Bide of sevenless 


2 Retinela 
4-Ommatidium 


6- Son of sevenless 


Oban‏ ژتیکی در دروزوفب ol‏ کلیدی انتقال 
ply‏ را در مسیر ۱1۸ کیناز Ras!‏ شناسای ی کرد 

داش مار پروتی‌های درگ در مسر jESMAP‏ اقا در 
Jo!‏ از نایزهایزتیکی مکس سترن دوزفا هش WS‏ 
(Celegans)‏ 4 دست ond‏ اس که در dep‏ وی po‏ 
که می‌شوندبه gL ye‏ دادن تونیی ان روشهای 
آمایشگاهی: تکوین نوع بخصوصی از سول را در چشم Spe‏ 
se SS i SoS aha ne 2‏ 
he La‏ چشم مفردکه میرب" نامده JS) pgs‏ 
۱ قسمت ۸). هر آماتیری از ۲۲ سلول تشکیل می‌شود(۸ تا 
Wl‏ نون‌های حماس به ورب ام py‏ (سولهای )و 
ری J)‏ فست ریک 1 
تحت عوان(501) yas‏ اختصامی تکین سلول RT‏ 
تنظیم le ag‏ که بای هیچ فعلیت شناخته شده 
دیگری الامی نبست. در مگس‌های همراهباژن 96۱ چهش HBL‏ 
سلول و8 در هریک ادبم" شکل مکی به دی که 
گیردههاینوری در مگس‌ها ch‏ دید در نور UV‏ ارم استه 
چهش ge‏ که فاد سلولهای RT‏ عطکردی gory‏ 
جهات دیگر یی هستند به احتی جدامي‌شوند از این رو 
سلو‌های RT‏ نگس سیستم مطلوبژتیکی بای alan‏ کوین 
سلول محسوب می‌ون. در خلالتکوین هر آمتییوم؛پروتنی 
تحت نام Boss‏ برروی سطح سللهای ARB‏ میشود این 
پروشین متصل بهغتالیکاندی ری 11716 بررری سطع 
پیش سار RT‏ مجاورآن است و بدین ترتببپیمرسان تکوینبرای 
ang‏ حساس به نور است (شکل VT‏ قسمت ۵ در 
مکس‌های جهش یانت‌ی که پروتلین Boss‏ عملکردی یا 
016 رین sid‏ برهمکش بینپروتین‌های Boss‏ 
ye Sev‏ رخ دهد و al pape‏ هیچ سلول RT‏ ابر 
نمی‌شود(شکل ۱۶۰۳۲ قسمت [b‏ این Lie‏ امگذاری sevenless‏ 
برای 11116 در RT‏ است. 

به مور oA Sel‏ پروتین‌های تقالدهنهیاهای 
داخل ge‏ در سیر 50/۰116 lle‏ مکس‌های جهش 
ik‏ بی‌کننه پروتتین Sev‏ حساس به دما تلید کرد وقتی که 
این مگس‌ه در دمای مجازنگهداری می‌شدنده تعابیآماتیدبای 
نها usb‏ سلولهای yl ass RT‏ که در دای غیر مجاز 
coy Si‏ دنه هیچ یک 17 را ابجاد نکردند با 
بن ال در ای حد وس وی bi‏ 6 801-3771 بای 


| سلو و ولکلی‎ icons SG 
<شکل ۱۶۲۰ فعالسازی 8:5 بهدنبال اتصال لیگاند به‎ rey ۲ 
۳ ۲ 
گرد روط به اکور رشد‎ (RTKS) گیرنههی تروزین کنر‎ tor 


ایدری (EGF)‏ و han‏ از 0 3 دیگر, 18 هستند 
ORB) Sy led‏ به ففوتروزینهای وه در gS‏ 
مصل به اند ad‏ متل می‌شود و علاه ین به پروتین 
سیتوزولیک 505 pate‏ شده و آن را نزدیک سویستریش فوار ميهد 
pm (Jip? Ras GDP)‏ فالیت 6 مرو & S08‏ به تشکیل 
aye Ras a aS Sp SS RASGTP‏ در Sesh hl‏ 
به غشاء مصل JS) 2p ge‏ ۱۰,۱۹ املاحظه کید 


اتسصال پسروتتین 505 بسه 5قنآآغسیرفعال سوجب تلییر 
کنفورماسیون و فال‌شدن آن می‌شود. 

علاوه بر ذمین 9112 که به JB GARTK‏ متصل می‌شود. 
پروتین سازش دهنده shld 0882 (grb)‏ دو SHB eed‏ 
است که به 505 تور تال تکنزد گوانین در hace Ras‏ 
می‌شود. (شکل ۱۶.۲۰ را ملاحظهکنید! همان من‌های اتصال به 
قسفونرزین 5112و PTB‏ ین‌های SHB‏ در شا زیادی از 
پروتین‌های رگید clo‏ درون سوی حضور اند ease‏ 
که ساخار مه gin‏ ین‌های SHB‏ گوناگون مشایه است. 
تولیهای اسیدمینه‌ایاختصاصی‌نان ماوت است. 

دین‌های 8813 در GRB2‏ بهطورانتخابی به تای‌های FE‏ 

پرولین در 509 متصل می‌شوند. ُین‌های SHB‏ مختلف در 
پروتینهایدیگر بهتولی‌های غی از lace aay‏ از تولی 
موجو در 05 متصل می‌شون 

sy‏ پروین دوقش را در مکش ین دمین ول در 
رون سازش‌دهنده (GRB2 spt)‏ و وی غنی از 
وین در وین دیگر من 808 il‏ م‌کند نخست ایک 
DY‏ غن از رون jo gl lable pin‏ به ود مگیرد 
که تماس‌های وسع ربا مین 5142 امکان‌پذیرمی‌سازد و بلین 
Se tang‏ رتیل ینید وان SMe yey‏ زاین 
پروین‌ها در دخلماطق نی برری سح من 5143 جاگیری 
مین gla (VEIT JSS)‏ رشههایغییوینیهمچنین با 
شین SHB‏ منک کرد و Phy cred Ime‏ تال هستند از 
این رو اتصال ty‏ 4 ینهای 5143و SHO‏ سنوی 
lee‏ ال gue sands ide‏ موتیف ساختاری کلی را 
coy‏ اتصال فاهم می‌کنند و رشه‌های مجاور ویژگی Shel a‏ را 
ate las!‏ 


i 
z 


اتال ورمون موجب دیمر بو 
SI‏ رد فل سازی Shad AS‏ 
ریشه‌های تیوزین Shire S‏ 


BS جفت می‎ Dito 


oo? 145 می‎ SSGIPIGDP K 604 SC 
or ل‎ 8 og taiji, je Ras 01۳ 
و از5ل5جدامی شود‎ 


مه 
OW}‏ 


aya ety pall Jp yg ۱۶ a 


i 7 
۳ 

۳ 
= 
8 لیب‎ 
a 

| re 
ake 


Sa دهندهلماندیایمنفد که چشم‎ I 9S با میکروسکوب‎ Sl (شکل‌رنگی) چشم مرکب دروزوفی لنوگستر.(۵)‎ ۱۶۰۲۱ JS 
Sigh وی دای ۸رد نری (01 مد‎ lab هریک از ان‎ GLAM زک‎ ty be als موه ره وجود ورد(‎ 
hee i) RT گسترش دنر الک‎ Sad مسق‎ i iy) URE سلولهای ول سای شکل و حساس به تور هستند.‎ 
در مگس بهوسیله‎ svete و جهش یه‎ uy قر گرقند. ()مقیسه چشمهای نو‎ iy yo Me ها‎ oye چم و188 ی‎ 
ی در ()شان ده شاد و سول 188 خر‎ gg یه حضور ینوریا دا شده توس‎ SASS 
می‌شود در صورتکهفقع شش عدد در‎ (VE آز صفحه این تصوبر است.هفت گنه نوی در این صفحهبه اتید مدای نوع وحشی (سمت‎ 
چشمانشان هستند‎ PRT جهش یفن فاد سول‎ severe مکس‌هایی با‎ il مناهه اس (سمت‎ J مدای چهش باه‎ 


وم نشان اد.صفحهبرش؟ 


eb) ye ۵‏ .رم ی TEP‏ تجوب ۱9۵۲ ace‏ آشکار کرد که 
رن من Ras glad‏ اد گنای ضوری 187 اد چشم 
ام ۱ پر | — دروف اقا See‏ )20 لل کون ونان Pret‏ 
W‏ ۳ سلول RB‏ در دوم در حل اجه rae ign‏ سلول با Oe‏ 
re‏ 1 057 بیان می‌شودکه 4 5001611 برروی سح ملول بش‌ساز 187 

any tp Jae Lge ‘a‏ نت در نزن فا 

aS‏ یب jl‏ لول پیش هون RT‏ وجدعلکرد میشود. 
1 )تین مکی باهش درز (eves) se‏ وهای پیش از 
Jaca ge‏ | 

tl ۱‏ هقی ler‏ رد سب تکون 

بدرن اقا ۳ 5 ie‏ و ade‏ یک کلونسلولی تدکیل میهد () روا 


lta Ras (seviRes) ap te‏ ال 3b Ras?)‏ سلول یش 
۳ از 107 ان ی‌کد کین dbp ed‏ پیش ماز BPR‏ نودام 
منم( 9 3 ای A Rose.‏ میا 


این باه شانم‌دهد که JGR‏ شده ری haley‏ یک سلول 
ot eR?‏ 


به دبال فعلساری j) RTK‏ یل severless‏ یا گیرنده 
(EGF‏ کمبلکسی حاریگیرنده فا شده 01882 و 504 برروی 
law‏ سیوزلیک lal he‏ تشکیل می‌نود(شکل GW‏ 


ions [0‏ سول وکا 


۱۶,۶۵ توصیف میک هط کهطرع لین در شکل‎ its 
موجود در‎ god ال به مین‎ 1105001 (oul آوردهشده‎ 
متصل شده و بدین‎ (LS (یک سرین/ تئونین‎ Raf اترمیل‎ 
وسیهآن رال می‌کند (مرحله 40 هیدرولیز 820-6717 به‎ 
MEK که این‎ 8 a>.) So رها‎ Jub Raf ۴ 
یک پروتنکیاز با‎ ۸:16 )0 db s)he فسفرله و عال‎ ( 
دو خصومیت است که پروتلین‌های هدقش را در هم سرین و هم‎ 
سپس ۷۸۸۳ یز ر‎ JAS MEK (Se تنوتین فسفریله‎ 
کی یک سرین تتی کین دیگراست‎ MAP) ab id 
میشود)(مرهله @( 4۸ کین بسیاری از‎ saul که ]نیز‎ 
مرجود در هسته را‎ cain slag asl پروتینهای مختلف‎ 
وبدینوسیلهپاسخهای سلولی را وساطتمی‌مید‎ Satya 
.)0 (مرحه‎ 

تمدادی از آزسایشات نشان داده است که MEK Raf‏ 
۸۴ کباز این دس Se BRAS‏ ومضاف بان Sb‏ 


an‏ ان پرتن‌ها را در سیر ید شدهآشکا کرد بای 
ct Raff‏ یقت کمن نظیمی N‏ نمالخود 


Je 
فال است و سلول‌های کشت شده در‎ pd yb به‎ wal رااز دست‎ 
تحریک به وه انورهای‎ ab aS a Jy clo 


رشد الاءمی‌کند این پروتئی‌های Raf‏ چهش یفته, در ابدا در 
ase‏ تموری شناسایی شدن (هماندپروتین نالا فا 
(RasD‏ تصررمی‌شود که Ral ayy‏ جهش il‏ توس 
۱ 

cil‏ "رده می‌شوند pit sai‏ شکل وهای 
بان‌کندشان کمک (tabi‏ 

برعکس سولهای کت شده olin‏ که یک جهش یاه 
این Ral Sigg ihe‏ غیرهمکردیقربه تحریک Si‏ 
غیرقل lng & J‏ پروتین Ltd‏ فال 16250 نیست. این 
Sea‏ رتاط بین پروتین‌های :136 و OLA Raf‏ کرد 
مطلبات بیشتر اتصال Vitro»‏ / نشان دا که کمپلکس 
۴ خالس شده به طور مستقیم به دمن تنظیمی 
-ترمینال Ras‏ متصل و عملکرد کانالیتیکی آن را فعال می‌کند. 

اینکه MAP‏ کیناز در بامخ به فعال شدن Ras‏ فعال 
می‌شود, در سلل‌های کشت شده موش بیانکننهپروتی دا 
Ras? Ju‏ نشان داده شد. در این سلول‌ها MAP‏ کیناز ال در 
بو حریک بهوسیله هورون‌های تحریککندهرشنایجاد 


1 Oncogenes 


۵ شکل ۱۶-۲۳ (شکل رنگی) مدل سطحی از یک دمین 5143 
تصل به ید هدف. به ate pb‏ ید هدف غنی از پوین به 
صورت مدل fli‏ تشن ده شهاست. در اند هدفه دو وین 
ib (Pro Prod)‏ الق Slat‏ بر py‏ سلع شبن gle SH‏ 
گرفه‌اند ee‏ های poe ANB) sii aa Sp‏ وین SO‏ 
8a laa 9 (Si A)‏ در ايند (ne) ian‏ وزگی احال با 
Sg Sat‏ 


ملاحظه fas‏ تشکیل کمپکس بسنگی lp a‏ 1182 برای 
اتصال توأم بهگرنده و 505 دارد 1 op‏ رو فال‌سازی گیندهمنجر 
به اکری مج 58 سیتوزلبه غشه ینود واین505راه 
سوستریش [ 11850108 تصل هت زدیک ag‏ انصال 
Sos‏ به Ras-GDP‏ منجر به تفیرات ساختمان فضایی در قطعات 
eye‏ آو S08 bye‏ شده و دی وسیله هنال بای 
GDP‏ به مور انتشا آنبهخارج با می‌شود|شکل ۶.۳۴ سپس 
017 به Ras‏ متصل lilo‏ می‌کنداتصال Ras GTP‏ 
نوبه خود ساختمان glad‏ ویژه‌ایرادر سویچ و SS geal‏ 
اجازه می‌دهد RASGTP‏ نخستین پروتلین کبناز پاین دست. 
سیر J JES MAP‏ کند 


عبورپام‌هاز 135 فعال به سمت آبشرپروتنی نی 

مطالعات بیوشیمیایی و ژنتیکی در مخمره کرمالگلس, 
Spy?‏ و سنا یک آبا نوهاده محافطت شده از 
پروتلین کیاژها را آشکار نموده است (منتهی به 34۸۳ کینر) که 
این دست Ras‏ ال عمل میک sie Sl‏ انشا 
کیاری تاج همان ییلویکی را در تمس سول‌هانمی‌دهد. 
مجموعه‌ای مشترک از Jor‏ کبنازی زنجیرهواه مسیر MAP‏ 


J nl سلولی | مسیرهای یم‎ yl VF قمل‎ 


(a) -coP 


سل 


9 
فسنااز 


۵ شکل ۱۶,۲۴ ساختار Ras‏ متصل به GDP‏ پروئین :50و GTP‏ (8)در کمپلکی web Ras. GTP‏ سویج و اب طور ستفیم | GDP‏ 
HL‏ نب‌دهند.(8) یک ماریج sll‏ موجود در 506 به هر دو نامه RASGDP gps‏ متصل و منجر paid‏ ساخمان قضایی عنیم در Ras‏ 
می‌نود در تیجه 505 اور Joe orl gape AOU ep ay RBS‏ ندنمی‌کند و dang cat‏ ان تشر 600 ره خارجفزهم 
Se‏ )0( تصورمی‌ود که ریا 077 nb GTP ce hat ayo ae 185505 Sha a hs) i yb‏ ی میلکنش را 
تکملمی‌کند ade lah SL pa‏ قطمات gape‏ | و 1 ype‏ 8ب زگرش ia)‏ میشود) کمک می‌کند شکل 1۵۸ روط به 
pat‏ کر 010 از 107۴ ملاح کید 


Brey CIP 

jan il Rafa فلز[ آدانجربه‎ 

Raby Ras 56a‏ نرد Sg‏ سس 
a‏ 


A‏ شکل ۱۶-۲۵ مسیر RavMAPKinase‏ در سلولهای تحریک شده اکً Ras‏ در شکل 
Jane‏ و متصل به GDP‏ ست. تال لاد 71 آن با رنه ستوین منر ه تشکل 
Sas‏ تال 30:08 م‌شود sep)‏ 69 شکل EN‏ از لاله کید Ras‏ ال 
J]‏ یی این دست نان اه شده در راحل 9 و 0 امد وبه ال MAP pa‏ 
کی aa MAPK)‏ می‌شود در لول‌های عریک نشده تال بروتین ET‏ بآ 
در ساخمانفغابیغیرقال تثیت مین میاکش شین ait‏ تیال ها با 
077 :ین ها Spy‏ مین و cal‏ دسیون یکی از ahaa har‏ 
ile ny ۱6-۷ 4 Ra‏ فلیتکیزی yh oR‏ نک Sel‏ برعکسپسری از 
کیاهی oh‏ فلبازی Ra‏ باون له a‏ ستگی درد پس از SSE‏ 
eng yy Seco Raf j Jl Ras. GDP‏ یا از رای فمل مجدد ال شود و 
Ral ay eye‏ دیکری ‏ ب AS a ie Mak‏ ای جات به تن رجوع ند 


tsar 


ered tS pf 
کد سیر از‎ i fo 
Splash ناکورهای یی‎ 


i: ۸۰ _(‏ سلولی و مولکولی 


tt 


اتصال 0۵5001۳ |که به غفاءلنگراندازی (AS ye‏ 4 دمین 
۷-ترمیتل Ral‏ مها فلیتکینزیآن رز ین می‌برد و همچنین 
oli ale a‏ را دق می‌کند که تصالش WT‏ 
از ons on‏ سپس فسفوتیروزین ۲۵۹ در Raf‏ دفسفریله 
می‌شود doy)‏ یک فسفاتزاشنفت) و رشه‌های سرین و با 
ترنونیندیکری بر روی lags Rl‏ کینازهای دیکر فسفریله 
می‌شوند این واکش‌ها بهطور فزیندایفمالیت کبنازی 82۴ ربا 
مکانیسمهیی که Sul‏ درک bi slats‏ می‌دهند 


فعال‌سازی ۱۸8 کیناز مطلعات بیوشیمیابی و کربستاوگرافی 
انسعه ok‏ تصویری مشروح از سیوه فعل‌سازی ۷۸۸ با 
فسفریلاسیون را فرلهم کرده است. همانند TAK‏ کینازها و 
ulna S‏ ترزین یناجیه تیک در شکل غبرففریه و 
غیرفال ۱۸۸۴ کیاز یه a) Me ai lala thay‏ 
فال‌سازی) بوک می‌نود.(شکل ۱۶۶ قسمت fa‏ اتمال MEK‏ 
به MAP‏ کین SL‏ له gle‏ را بی بات می‌کن و موجب در 


معرض JIS‏ دای تبروزین ۱۸۶ می‌شود که این نیروزین در 
ساختمان nus Oe Jib sla‏ پس ار فسفربلاسون این 
تبرزین مهم bee 06933 MEK‏ رین ۱۸۳ آن ‏ فسفرله 
JSS) ye‏ ۱۶۲۶ فسمت )هم Se oy yh cg‏ 
فسفربله در bg LEMAP‏ اسبدهایآینه Bat‏ ینش می‌کند و 
بدین Cog they‏ یر ساخمنفضایی gat‏ شده که 
این به وه خود امکان اتصال ۸7۳ بهجایگهکتلتیک آن فراعم 
می‌کند. رشه فسقوتیروزین (0۷185) نیز نقش کلیدی را در اتصال 
سویستای پرزثینی ویه به HS MAP clas‏ ایام می‌کند 
فسفریلاسیون علاوه بر فعالیت کاتلیتیکی ۱۸۸۴ کیناز به 
دیمرزسون آن نیز کمک م‌کن. شکل دیمر MAP‏ ک: 
شکل مونومرآن) نار به نقلمکانبه هسته اس که Shedd‏ 
the‏ 


از فاتورهای روتویسی enw‏ 


۸ کسیناز؛ فستالیت بسیاری از اکستورهای رونویسی 
کنترلکننده زن‌های پاسخ وله را نیم میکند 

اضافه gut‏ فاکتور رشد j)‏ قبیل EGF‏ یا (PDGF‏ به 
سلول‌های کشت شده قاموش موجب فایش فوری بیان حدودا ۱۰۰ 
ژن alga opto le‏ یل یک قل از ورد شدن سلل‌هابه 
مرحله 5 و هماندسازی LAIDNA‏ می‌شوندژن‌های Sele‏ 


می‌شودنکهجلبتوجه ینک هی نوری 7بهطورطیعی 
در چشم در حال VAS‏ دروزوقیلای He‏ بافته بهرجودآمدند که 
فاقد پروئین کف باق عملکردی any‏ ولیکن ۱۸۸۴ کینژ 
دنم Ji‏ بان BL ppl ane‏ نشانمی‌دهد که السازی 
MAP‏ کی Jl aly‏ طبعی pS lp‏ تیزآغاز شده با 
اتصال oa SSIS‏ تروزینکینز اند 5600165کافی اس 
(شکل ainda | WNT‏ کید بان Olan Jo‏ بی‌شیمایی 
نشان ددکه Raf‏ نمی‌تون yb a‏ ستقیم pad JLSMAP‏ 
aSall‏ طریقیدیگر فلت آن را ال کند bly)‏ بای در 
آبشار کینازی Jad‏ شده توسط 125.01۳ از مطالعانی بدست آمد 
که داشمندنعماره سول‌های محیط کشت را رین تحقیق رای 
فلت کینزی بخش بخش کردند که درب فسفرلکردن MAP‏ 
کیت yy‏ قط در للهایتحریک شده SW‏ رش( 
tage‏ خاموش) حضور ردان MEK plies a pe‏ 
gS)‏ که هطو اختصاصی یک ترونن ویک تیروزین درروی 
tind SMA Gola)‏ می‌کندوبدین وسیلهعدلکرد 
کاتلیتکیآن ll,‏ من 5 jIMEK os)‏ 4۸۸و ERK‏ 
(Col al‏ مطاهات بعدینشانددکه MEK‏ به مین SS‏ 
-C‏ ترا Raf‏ متصل شده و توس lle‏ سر IS Fn‏ 
dyad Rat‏ مشود این ففرلاسون, یت اتکی YMEK‏ 
فال il jae‏ رو فال شین RAS‏ یک با ناریا همکد 
کب MEK .Raf JL‏ و MAP‏ کسباز اس 
Ja iRTK-+Ras-+Rai->MEK->MAPKinase‏ 


فعالسازی ]هن کینا. pais‏ مربوط ب فعل‌سازی 12۴ متفاوت 
از کنیس مور تفای بسیری از IS alts oti‏ 
جمله MEK‏ و MAP‏ کیاز است. در سلول در حال امتراحت و 
پیش از تحریک Ral‏ در Site‏ در کفورمابنی 1B‏ داد که 
مین Sta Nt‏ آن al‏ به ذمینکینزی سهار 
می‌نود ین ساختن Jae Ghd‏ به وله وین دیمر 
Cad ۱۴-۳‏ می‌شود که به رشه‌های قسفوسرین در تعدادی از 
پروتینهای پیابرسان مهم متصل می‌شود هر ۱۳-۲۳ موتومربه 
یک ریشهفسفوسرین Ral‏ مت می‌شود(کیبهفقومرین 
TON‏ مین اما و دیگری به نسفوسرین ۲۱ شکل 
VED‏ ملاح a‏ تصرمی‌شد ال a Ste‏ بل Sil‏ 
RaF‏ حالت ساختاری به خود بگیرد و alge‏ به Ras‏ فعال شده 
متمل og‏ ضروری است. 


شکل ۱۶,۲۶ ساختارهایغیرفعال و MAP pao‏ کیاز 
y‏ شکل فعال و ففریلهشده آن.(۵) در JEMAP‏ غرال:لبه 
فا بازی ine» SUIS‏ نمی‌شد. (0) فسفری(سن توسط MEK‏ 
در تبوزین (VIB) MO‏ و تون ۱۸۲ [183:) es spe‏ 
gl lcs‏ شکاردر pe nab a‏ ان eS aka‏ 
دیمرزاسیین Jay 55 MAP‏ موسترهیش ATP]‏ وبروین‌ای 
sh‏ کنک Fy‏ مکانسم مشلهوسته به see Dg‏ 
کیاها cab‏ کناری 28 MEK  URTK‏ فال مین 


کیرنده‌های جفت شده با 2-سروتین‌ها, بیامهارابه سمت 
MAP‏ کینزدرمسیرهایآميزش مخعر SH‏ می‌دهن 
به رغم آنکه بسیری از مسیرهای ۷4۸ کینز با 16 ]ها یا 
گیرند‌هایمیتکینی sip El‏ سنا گیرنه‌هایدبگر 
مود 1/۸۸۴ کناه رد نع مختف سول‌هایباریوتهای 
yd‏ سمل ند عسللوه بسر al‏ مسخمرها و 
بکارو‌های تک Sea pe‏ که دنه میتگین و1071 
هستنه دی مسیرهای ES MAP‏ مدد ay tan‏ روئن 
شدن آن, سبر آمیزش را در ساکارومایسس سرویزیه بررسی 
Se‏ ال به خی allan‏ شده مسر ۱۸۸۴ کی مبوطبه 
گیرنده‌های جفت شده با -پروتئین (GPCR)‏ است) در این 
مر ری دوومون پتدی ترشحی ام وهای و شاه 
Se‏ 

همانلرکه در فصل ۲۱ شرحددهشد این Fel dag’‏ 


1. Baily - response - genes 


اوه" نابدهمیشود aoe |۲۰ Jad)‏ کند! یک ژن Bb‏ 
اوه مهم ات easy‏ با« ری CF wih‏ 
به هم agin lag‏ 9 ماد jsf cle um‏ 
ژن‌هایرمزدهده iV‏ رای سلله به te‏ پیشرفت چرخه 
سلرلی را لاءمی‌کد. اکثر 716 ها که به فکتورهای رونویسی 
متصل sighs‏ سیر HS MAP‏ را بای فال کرد ژن‌های 
رمزدهی بای Sah glial FOS pi‏ به وی ود 
آن سول cow tl‏ چرخه سول سوق میدن 

تشدیدکنند‌ای که زن ۳05 را تظیم aS ge‏ حاوی عنصر 
پاسخ به سرم (SRE)‏ است (نامگذاری آن به خاطر این است که 
توسط ییا وهای رش موجود در سم ال مشود ین 
lS iS‏ حاوی تولی‌های IDNA‏ که به 
فاکتورهایرونوسی معددی متصل میشودبرخی از نها توسط 
یل می‌شوند و برخی دیگر به وسیله ری 
کیازهای مختلن که در مسیرهای Slope‏ دیگر فعلیت نارند 
pigs Jb‏ مورک در کل ۱.۴۷ نان ده 3 MAP‏ 
کیاز Jab yar‏ شده (dias)‏ ونوسی از ژن 05 با 
ils‏ سیم یک فاتوروویسی (TOF)‏ عاوه برین 
فل‌سازی مستفیم فاکتوردیگر Soll (SRF)‏ 

در سیتزول, ۱۸یا از هام 740( فسفرله 
Sar Jy‏ دا نب هستهفل 90S 8s‏ سین وهای 
رادر SRE‏ فسفریلهمی‌کن. مد از نقل مکان MAP‏ کین به هسته 
بهطور ستیمسرن وهای رد Abad TOP‏ می‌کد. تال 
SRE J Saal nt TOF‏ فسفربله یک ات Ji pn‏ 
را تشکیل م‌دهد و بهطور معکم بهتولی DNA‏ 52 متصل 
gn ape‏ که در ورد ان مدل بت شدهاست ین ld‏ 
TCF‏ جهش یاه غالب منفی در سلول‌های کشت 
که gid pp lant a‏ ده بهوسیلی Jas MAP‏ 


هنن py‏ ۱۸۸۴ کی بای Je‏ کردن بیان ژن توسط 


تشدیدکننده SRE‏ بوک می‌کند. این chy Oban Asis‏ 
به طور مستقیم نشان دادکه فسفریلاسیون 910۳ توسط POORSK‏ 
سرعت و lla] fli‏ به تولی SRE‏ در 10۱۷۸ را افایش 
می‌دهد[لیی یریش در فراانی i‏ رنوسی) از ان روهر 
دوفاکتورروویسی برای حد کر تحریک لفءشده اف کتوررشد ان 
ژن از طریق مسبر MAP‏ از از TOF ba a Shaan‏ 

طور ستقیم توسط MAP‏ $65 فال می‌شود. 


is 0‏ سود وی 
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ng (Stel Ste -Fus3)‏ پروتن کین 50620 (یک 
ty‏ قسوار گرفه در غشاء lady‏ 5011 (یک 
سرین تون LS‏ شاب با 8 و بروتین‌های ۱۸16 دیگر در 
id gl (ny‏ می‌کند سپس J StU‏ 7ع51را 
ففریلهمی‌کن. Ste7‏ یک MEK‏ با د Sug‏ است که Fus3‏ 
(سرین/ an 8 gp‏ با yaad (LS MAP‏ ال 
Se‏ بدا قل مکان 053 بههسته دوپولین ی Dig?‏ 
dni‏ میک و ole‏ از فکوررونویسی 51612 FAS‏ 
می‌دهد. 50:12 sug Jud‏ خود بان پروتین‌های لازم در 

پاسخ‌های سلولیویژة آمزش را قء می‌کند. 


پروتئینهای gail Sal‏ مسیرهای متعدد 8 کیناز را در 
سلول‌های yy‏ جدامی‌کند. 

علاره پر 1/۸ کیهای بحث شده در بالء هم مرها وهم 
la gle‏ یواریوتپیشرفته ارلی اعضاء دیر خانده MAP‏ 
ینز هسند. ۱۸ pig gla iS‏ شامل 1-تمتل Jun‏ 
کینازها (lAINK)‏ و 738 کبنازها می‌باشند که ابنها توسط انواع 
مختلفی ار استرس‌ها ال می‌شوند sighs La! gla‏ ۸:۴ 
نزهایموجود در مخمردر این شرح ده م‌شوند Al la‏ 
MAP als‏ کی سرن Seis‏ هستدکه در isin‏ 
در OB uel +k‏ سولیویژه فل می‌شوند و سپس به 
داخل هسته منتقل می‌شرند la‏ تعمی 1۸۸۹ کنزهای 
شناخته شده نیازمد فسفریلاسیون هر دوریشه تیروزین و 
در ناه له فماسازی به وسیله اعضاء خانود‌ی ۷۵1 از 
Jo) cl Sls dais‏ ۰۱۶ را لاله کید لین 
رو در iat Sy By Un gh lt‏ مجموعه وسیمی از 
مولکل‌هی یمان خاج سول رها واه محفطت 
شده نژیب آغاز می‌کند که 4 SAIS MAP‏ وهای ختم 


می‌شود. 

Olle‏ پیونیمبایی و ژنتیکی کننی در موش و دروزفیلا در 
تبین لزوم ely iS MAP‏ وساطت پاسخ به پیم‌ها در 
یوکاریوت‌های پیشرفته مورد هدف قرار می‌گیرند. این تا حد زیدی 
بای موجودسد‌ترسکارومیسس انجامشده ات هریک از شش 
type leg og} pd gan, JS MAP‏ تون 
آلیزهاینتبکی ly‏ مسیرهایپیمرسانیویژه از fag sa‏ 


! آمیزشی‎ i نوع‎ eye pe ala سللهای‎ os 
کنترل می‌کند(» با ,سول هابویده.فاکتورآمیزش را ترشج‎ 
دای گنای سح سلولی بای قنور است و‎ ah 
SB فاتورراترتحمی‌کند و گرده‌های سح بای‎ a سلول‎ 
sabe درد اشکل ۲۱۰۱۹ را ملاح کی ین رو هر نوع‎ a 
Sig نع مقبل را شنامیی‎ kay ولد شده‎ ied فاتور‎ 
10, به وسیله گینههای‎ JF MAP فمالسازی سیر‎ 
پیشرفت جرخه سوی و ژنهیی که‎ iS ae db} روویسی از‎ 
aay aa مقبل را ار به دام ب‎ aie eg la Spe 
میک اتصال لین به هر یک از‎ Ail تشکیل سلول دبلود‎ 
به 07 در زیواحد م0‎ ۵10۳ Joli ها فورمون مخمربه‎ 
IS ye کمک‎ Gjy کباکس‎ jG GTP SG: 

ان فایند فال‌سازی با آنچه که بای pAGPCR‏ فصل 
hd‏ بحث at‏ یکسان است. (شکل ۱۵.۱۳ را ماه کی در 
بسیاری از مسیرهای El‏ شده با 0۳68 در ating‏ 60 فعال» 
پیمر متقل می‌کند. در lle‏ مطالعات نشان‌داده است که کمپکلس 
تفکیک شده lal alt Op‏ فیزولوزیکی ll‏ شده توس 
قعال ندن کیرنده فورمون در مخمر را وساطت می‌کند. بای Pale‏ 
سلو‌ایمخمرفاقد یرواد یرواد وت همبشه لد است. 
این لول‌هقادربه Sil‏ در نود lng‏ میزشی هستنه به 
عبارت دیگر پاسخ آمیزشی Ld‏ روشن است. ولیکن, در سلول‌های 
واجد زر وه و یراق مسر bial‏ شود 
اگر زیراح Gy‏ تفکیک شده Jl‏ دهده ود داي لولهای 
جهش يافته انتظار خواهد رفت که این Jl Ls jue‏ باشد. 


در سیرهایآمزشی در مخمر 0 با آغازیکآبشرکینزی 
ld‏ می‌کند که مشیه بر ly‏ دست Ras‏ است. عوامل این 
bbl‏ مدا lah jy‏ چهش یافته‌هایی مشخص Sid‏ 
دارایگردههای بو و وهای علکردیولیکن عقیم 
Sal by Ste) sry‏ در اسخ‌های آمیزشی نقص داشتند. 
میانکنش‌های فیزیکی بن Gal‏ عوامل از طریق آزمایشات رسویدهی 
آیمنی با عصار‌گیری از وهای ely ste‏ دیگر مطلمات 
aly‏ شد بر منای ان مات ۵نشمندان بش GS‏ نان 
ae‏ شده در شکل ۱۶۰3۸ قسمت a‏ پيشنهاد nf‏ رآ که 
از oly aad Slash no‏ زبهغشاء fate‏ می‌شود با تصال 
به پروتین Ste‏ آن | جذب y‏ لا کیره a‏ غشاءپلاسمیی 
متصل Ste Sp‏ فعالیت SUIS‏ دقیقی ندارد و به عنوان 
cl‏ بای تجمع عوامل دیکر در این La‏ عمل می‌ناد 


۱ ۸۵۱ 


فصل ۱۶ yay‏ سلولی 1 مسبرهای پم رسا... 


امیزش, یاسخ به شایط با قمار اسمزی We‏ و رشد فیلامنت Le)‏ 
گرسگی له میشود) ( بهعهده درا ین wad‏ سیر با 
jaf MAP‏ مختص خودش فعالمی‌شود jae SEUSS‏ آمیزش: 
Hog‏ در سیر تنظیم نشار اسمزی و SKI‏ سیر ایجاد 
فیلانته به همین تیه در لول‌های ota eg‏ 
نتالدهنده ply‏ بالادست مشترک در Jb‏ کردن INK‏ کینازهای 
sue‏ شرکت Sp‏ 

هنگامی که عوامل مشترک در میان مسیرهای MAP‏ کیناز 
مختاف شنامایی and‏ محتقان حیرت زده شدند که چگونه 
اختماصیت پاسخهایسلولی می‌تواند به یی ay‏ حاصل 
شود hl‏ مرک وی رهم کردکه 

5 \ 

بروتی‌هایاسکتی (سکافدی) ویژه در سیر" کیازهای نقل 
یام | قدر Cate‏ در یک سیر خاص با یکدیگر ینکش 
بدهن وی بکیاهای دیگر » ار مسیرا ینکش Sp in‏ 
ال بروتئین اسکلتی 5105 کمبلکس بزرگی را یت می‌کند که 
ols‏ 5/611 و کینارهای دیکر در سیر آمیزش استء به همین 
a, 2‏ 50611 و کینازهای دیگر در مسیر ننظیم فشار 
متصل می‌شود JSS)‏ ۱۴2۸ را ملاحظه ند در هر سیری که 
Stel‏ شرکت می‌کند. ما در Job‏ یک کمپلکس بزرگ محدود 
می‌شودکهدریاخ هام خر للی یه Shandy JSS‏ 
Sel‏ انیبان دست 51611 بهکمپکسی معدودمی‌نود 
که در آن قرر ار نا در معرض قررگرتن سلول‌های مخمربه 
قاکتورهای آمیزش, MAPS, ila id‏ کیناز (Fus3)‏ را لاء 
می‌کند. در الی که در معرض قرر گرفتن با فشار اسمزی ML‏ 
فال‌سازی MAP‏ کبناز متفاتی (Hogl)‏ له aS.‏ 

lel laa‏ مق بهمسیر ۱۸ یناه خوبی در 
cle Jos‏ مخمرهمگس وکرم old‏ شدهاست ولیکن حضورشان در 
سلولهای a obit‏ سختی بات شده cu‏ شابد بات 
عمد‌ترین پروئن اسکاتی 16۲( اس که هم به 48و هم به 
MAP‏ از مصل می‌نود. بو همورک Kot‏ در gin?‏ 
Ras ting any ley‏ دا ال بوک م‌شود. کین 
نش مثبت 16۵۲ | در مسیر ۹۸۹8/13۵5 کیناز در سلول‌های مگس 
پیشنهدمی‌کند.ب رم آنکه موش‌های تخریب نی فقد 650 از 
نظر فنوتیب طبیعی هستنه فعال‌سازی MAP‏ کیاز توسط 


1- Pathway - specific scaffold protein 
2- Kinase Supressor of Ras 


ris ال‎ SEEMAP 


oa > 


6 
8 
ال سینوزول‎ ge OMA & 


ee 
ago, ja 
i Bear 


رونوسی ژن توسط MAP‏ کیت 
ble‏ 0-0: در سیتوزول, laf MAP‏ پروتین 901 یازا 
J pia‏ مینک ان نز 0a‏ هست حکت کرد و 658 
oy Se dh | SRF oy‏ 6و0 :داز نقل مان 
MAP‏ کینز ay‏ داخل tia‏ به طور مستقیم 1551 رونویسی ۲6۴ 
TCE :0 dry algo tind‏ و SRF‏ فسفریله شده به همه هم 
Jer)‏ ن‌های (CFOS)‏ خی نولی SRE‏ 2 رتشا 
هستند AS go Sep)‏ تن ی aa Sp‏ نید 


ای خاج pe gs‏ تمین open bi) cans‏ 
فا اسزی Sein Span San $M‏ وفقدن (a5‏ 
(sig‏ هر یک زاین MAP‏ ینز el‏ بسیر 
ویژه را وساطت می‌کنند(همانطور که 4 وسیله 153 مسبر djl‏ 
و او دسر تیم فش اسزی تشن اه ند شک ۱۶,۲۸ 
را ملاحظه کنیا 
هم‌درمخعروهم در aa ln cling see‏ 
۸۴ کی از نظربری از Spt Jae‏ هستند بای be‏ 
Stel‏ سه سیر نی مخمر Cl‏ می‌کد که تیم 


_ 


cial)‏ گری 
پخش خاج سول 
“st‏ 


۳۶ x تال سای‎ 
90: ee 
۱۳ 


میتوزول 


JUSMAP da eT ata go AYE)‏ خر در سبرهایآیزش ونیم شا اسزی. در دم دای تون چندن سیر 
MAP‏ کیال می‌کند که دوز اناد اجه طر خلاصه ان میشون )1( سر لمزش an‏ ملق به وهای مزشی و ۷ 
هرتهب رای وان تم نودب بل تال ید یک 7 تن Op hy‏ با به jy‏ مک SiS‏ 
یه شا te i glad‏ سس 5S‏ سکن 3 520 RAD Sou Abi Sy, St‏ و سای بو هی MEK‏ 
(MEKK)‏ مشاب است. 111 یک LS ll Sa‏ عفر کر الب 4۸یا (MAPK)‏ باروت‌ای یشرت 
ان یرد ادا هی 89 Fb‏ لس بل Bea‏ من میک دج وین و Did‏ فسفرله ثر 
te‏ رب ayy Stuy‏ 50012 مهد سبب تال نب 01۸ و نوس ls‏ نع آیزشی نم شود (۵) مس تیم خر 
yy jn!‏ لاسایی 501 MOD‏ ب شوه تاناخ‌ی بد سر رگن وهی lal is‏ با فش یبال ال 
می‌شون. 5301 ال پروتین )36 seas Ah) Ps?‏ )ره ein leh ots‏ د adh es‏ 1.5/20 را فسوی و 
i ad‏ و1 06 یک با یی مین که سب فملشدن 01 یک MAP‏ کی apg‏ زنل مکان HORT‏ هستهفانور 
رونوسی HOt Sot nb) HOU‏ به ویس از as}‏ مزدهیکنده رثن هی کمک می‌کند که ست رای از ریا در محط با 
رای YM‏ می‌کند. 


aS aS ln gS‏ از حلت طیی در نع مختلف ...بوین‌هی دیکری نیز بای Lal‏ به MAP‏ کیهای ویزه 
سلول‌ها ان موجد ol oh eine‏ اه پشهد San gly ahs Al Ying Sao‏ اس که 
657 به‌عنوان سکلت عمل می‌کندکه یامرسانی ۱۸۸۱۳18۵5 کینا ۰۰ ۱8۸/۳ کینازهای مختلف در سلول‌های موجودات از انصاشان با 
en shih pl‏ ندید یماد لکن ضروری نست. ...وهای شبهلکلت ده وود ید وین تحیقات بر 


ام افتماسی از 


E raya pelle Hay 


تفاوت‌هادر مسیرهای پایین دست 

پیام‌رسانی از طریق مسیرهای ویژه هر نوعسلول وپایین دست 
6 در کرم الگانس نشان داده شده Cal‏ در کرم‌ها,پیم‌های 
EGF‏ حدفل ۵ پاسخ pl] oo‏ ریک در یک نع 
سلول متفاوت). تا از ۵پاسخ توسطا مسیر مشترک MAPIRas‏ 
if‏ وساطت می‌شود بنجمین بخ (تخمک‌گری موجود 
هرمافرودیت) یک po‏ این دست eh cay‏ یبرد که در 
آن yale‏ ثنویه Jest ope ag MPS‏ و1۳ به گرنداش 
(کاال کلسیمی aly HOD‏ به (Py‏ در ALG‏ شبکه 
آندوپلاسمی منجر به رها شدن +082 ذخیره شده از شبکه 
آدوبلاسی می‌نود (شکل ۱۵۰ PH LAS die‏ 
+۲192 میتوزولیموجب تخکگذاری می‌شود. سر دیگری اک 
در آن گرد IPs‏ در ام رسالی EGF‏ درگرمیشود با SUE‏ 
نتکی کف شد[یک Jin‏ خوب از نوی که مسیون در یک 
ژن غیرمنتظره ree alge‏ به یک pd BL‏ 


نعالسازی سیرهای ۱۱۸۳ کینز Ras‏ 
۶ ۱ یک پروتین ررشن-خاموش شونه GTPase‏ درون 
موی Sel‏ 9 پلین دست نب hye Jat ARTK‏ ماد 
gy Res Ga‏ لت مت به Judge ODP‏ لت متمل به 
GTP‏ چرخش cal‏ چرخش Ras‏ نار به کمک دو رین 
یک فا تور بل نونوتکولین [08۴)و یک din‏ فلا 
GTPase‏ برد (GAP)‏ 
wlaRTK 8‏ طور غيرمستفيم به 8 از طریق دو پروئی: 
ty Se) 0882‏ وق دهد و :50 که et‏ 05 | داد 
bye‏ تن dine | ۱۶-۷۰ JO)‏ کت 
| ه شین SH2‏ در 0188 به یک فسفونوزین بر GORTK‏ 
Jud |‏ شده متصل می‌شود Sub‏ ذمین 5۳/3 آنبه Jats Sos‏ 
Sos cg pte‏ ابهنزدیکی 185020 متعل به 
غشاسیآپزد و میت تادلنکلویدیآن ال مين 


1 Platelet derived growth fastor 
2. Fibroblast growth factor 

3: Nene growth fastor 

4. Epidermal growth factor 

5. Inositl 1.45 - trisphosphate 


مسیر ۷۸۸۳/35 کیاز می‌تواند در بسیاری از سلول‌های 
one‏ دا لته نه lan‏ توس مجموعه وسیی از گبنه‌های 
Ja RTK) iS guys‏ شود ویژه رسنی از ane‏ ین 
مسیر مکرآً در رود تکمل tl‏ می‌شود با ین همه امد آن ا 
توجه بهتعین سرنوشت سلول در بانت‌های متفوتاختلاف دار 
چرایک سلول سیم دیگری تما وب وحوداین, سول یگرب 
مرک مخ می«ه؟ در صونی که هیچ jk Sig‏ لیا رده 
و جود درد هشال سکن ست ای هر یام جیگزن شود ر 
ce cote ORES ly‏ در بسیاری asta Lael‏ 
als‏ ای alla Se aS‏ ریز IDNA a‏ فیروبلاست 
مجموعه یکسانی از ژن‌ها از نظر رونویسی توسط فاکتور رشد 
PDGF‏ و ۱۳0۴" ail‏ شدندکه انم پيشنهاد می‌کندکه در 
معرض را رت ب وله هر cS Soe lah‏ اسان 
آثر شایهی درد هرد کیرنه‌های FGF‏ و slay PDGF‏ 
زین کی هستد و مضاف پر یک JN‏ یاه رده به ر 
یک از این pl iS‏ به فال کردن RAS‏ است.بهرغمآنکه 
چندین مکایسم بای nga sel‏ سلولی گوناگون رای یک 
مولکول slope‏ وه شناختهشهاست,در انجمابرروی دومورد 
See‏ یوم قدرتیامدت SS hj‏ ماخ طیعی 
FS Sapte‏ مسیرهای Bb‏ سولیمختلف تسطا Bel‏ 
یکسان ey»‏ مخلفسلول‌ه فالمیشون 


تفاوت در مدت‌زمان باقدرت Pl‏ 

مدرک حمایت‌کننه کیرد gl‏ مکنیسم از lan‏ برروی 
sa gle‏ ۴۵12 رده سللی با ونابیتعایز cape cll‏ با 

۳ 

تورون) بدست آمدفکتوررشد ۱۷" به تشک تورنهالمک 
age‏ حالیکه EGE‏ به تشکیلبافت چربیکمک می‌کند 
تشدید VEGF ply‏ در سرض قزر رفتن gb‏ مدت موجب 
ile‏ بهنورون می‌شود.اگرجه هر دوفاکو رشد 1301و EGF‏ 
لکاندهای 1171 هستدویکن ۱۷6 فا‌کنده سیر قوی‌تری 
تسبت به EGF‏ برای مسیر ۷۸۸۳/۵5 کیاز است. ظاهاًگرنده 
EGF‏ ماد این مسبر را فط بهدال تحریک Mg‏ مد 
فعال aS‏ 


: اسی سللی و موکولی | 


ففولیاز Cy‏ نوسط برخی ازگیرنده‌های تیروزین ISHS‏ 
یرنه وکین ها فا می شون 

همانطور که در فصل ۱۵ عنوان شده تحریک هورمونی برخی از 
گیرند‌های چفت شده با 6- پروتین‌هامنجر به فعال‌سازی 
C shad‏ (به وی ایزوفرم //۳1/6)) می‌شود. سپس این آنزیم 
متملبهغدا»فسنواوزیتو آو بیس فسفات(1۳۶) بان 
ab‏ دو poly‏ نویه (۱ ود دی اسیل گلیسرول (DAG)‏ 
اینوزیول ۱و۴ و شتری فسفات say (IPS)‏ بیارسانی از 
طریق STPYDAG‏ در فسل ۱۵ شرح داده wad‏ منجر به یش 
در *6242 سیتوزلی و فعال‌سازیبروتینکیاز 6 می‌شود. 

یسیری از گیردههای تیروزین SIRS‏ و OS‏ سیتین‌ها 
همچنین می‌تولند مسیر IPYDGA‏ راتوسط نع OS‏ ایزفروم 
دیکر فسفرلیاز JU PLCC‏ کند. ثمینهای 5142 این 
فسنولیاز به ففوتروزین‌هایویژی بر رویگیرنده فا 
متصل می‌نود و از ان رو زيم رانزدیک بهسوبسترای تصل به 
cee‏ یدیل ول ۴ وشپیس فسفات (PIP)‏ قزر 
می‌دهد به علاوه فعلیت کینازی مرتبط با فعل شدن گیرنده 
رینه‌های نیروزین بر روی PLC,‏ متصل شد را فسفریله وبدین 
ترتیب اعالیت هیدرولازی آن را تشدید می‌کند.بنبراینگیرندههای 
کیازی و eigen aS‏ فا دردوجهتبه فلت 
کمک who‏ رز کردن لین Aad he ep‏ 
Jos‏ 


فرخواندن 1-3 کیناز ه سمث گیرنده‌های pF‏ بکك شده با 
هورمون مجربه ستز فسفانیدیل ابسنوزیتول‌های فستریله. 
می‌شود 

glee‏ از 16 ها و گیرند‌های سیتکینیفعال مسیر 
فنویوزید یگری خی زيم 1:3 یاه سمت شا 
ate jl‏ در برخی از ae‏ مس 13-3 کیناز کر قدر به 
ایجاد قسیم لولی و هار iy aa sig‏ سول را 
تضمین می‌نمید. در سلول‌های دیگر این مسیرتقیرا ویژی را 
در ply‏ سول Sigal‏ 
pli PIS‏ مات برروی یروس ولیک ویروس 
SSDNA‏ سلولهای بخصوصی از in‏ به سول‌هایی با 


[+ Phospoinostide 


* اصال Jad Ras w Sos‏ بان یک تفر ساختری بزرگ 
می‌شودکه bl‏ رهب GDP‏ واتصال Rasy sare OTP‏ 
ld‏ را نشکیل می‌کید (شکل ۱۶-۲۴ ا ملاحظه کنید) GAP‏ 
هریز 7۴ اب میهد و در یکی 805,077 توس 
اتمال به 16 هایفالشده ور یبد 

JU Ras 8‏ شده یک git Al‏ ره ره میناد که در آن 
MAP.Ral‏ یرب تیب gid‏ و رین فسال می‌شوند 
ابیز ال شده ری شده ویه هسته مق منود 
Je)‏ ۱۸-۲۵ لاله 

* تلسازی ۸۸۴ یا هدنل تحریک یک کیره Sl‏ رشد 
منجر به yak‏ شدن و Lal‏ دوفا کنو رویسی می‌گدد که 
به کپلکس Ja ibs‏ می‌شد که رونویسی چندین ژن به 
مخ ابر شرع می‌کند 

Ls shel *‏ سلولی سختلف فل‌سازی مسیرهان MAP‏ 
i‏ ملف له می‌کند و ge‏ صورت فرآندهای سلول 
متوی را تظلیممی‌کند 

8 نکیات MAP glad adh‏ کبازی به کملکس‌های 


بزرک مخت سیر ety‏ جع یی نوس i‏ 
سکاو ابر ی‌بند PTA JCS)‏ | لاله نی ین سر 
il‏ میهد که le‏ یک سیر توت پم GIS‏ لول 
| منجربه gil‏ سیر سبرهای دی تیا مرک 
i‏ 


می‌شود 


فسفواینوز بتیدها در نقش قلین پیام 

a oe >‏ یی نبوه لپ کرنه‌های میتی هاو 
گیرنده‌های تیروزین کینازی (RTK)‏ را مشاهده کردیم که با 
تشکیلکپلکس‌های چند پروتینیمتصل به شاه HEL pla‏ 
می‌شوند JE)‏ ۱۶.۱۲ و iS alin a] Ne‏ در ایجا شیوهای 
lous Sls‏ همان سیرهایپیمرسای 1g Jl‏ 
بحت می‌کنيم که Jp ated‏ فسقربلهشدهمتصل به تا 
epee)‏ سفوایتوزد ۱ یه می‌شون) را وگیرمی‌کند. 
lo‏ سیرهاترات واه مدت برر وی ملسم للی 
دنر مضاف بر Sil‏ همه رات PM go‏ متیر ig sy‏ بان 
ژن اند ما نایز مسر فسنوانزتیدها را غز ینم که 
همپنین توس گردهایچنت شده با -پروتن‌ها سامت 


می‌شن وس شاخیدیگر Splat Sh‏ نیت 
مود میا we‏ 


فسل ۱۶ -پیامرسنی سلولی | امسبرهای پم رای 


رشد یاب JS pa JS‏ می‌دهد) ad cls‏ تفر SSS‏ 
sls‏ اکوپروتینهای مختلف a jy‏ توسط وبوس (به نون 
ال Middle T‏ است. محتقان در تلاشیبه GAS pa‏ شیوه 
عملکرد 7 Middle‏ پروتتین PLS‏ ینازرا بخالس سازی نسبی 
iss Middle T‏ کردد که ین نکش یی رین ان دو تور 
el re See‏ یبای اه Mal‏ 9-3 ینار سل 
fi peas‏ ميهد ان نود 

وقتی که نوع غالب ite‏ این آنزیم (نوع غبرفال | در 
le Joe‏ تغیر JSS‏ یاهب وروس lady‏ ان شد تکتر نون 
cle Ja‏ لول‌ها نز مهار had‏ یف HSS yet‏ 
طبیعی pa‏ پام‌رسانی بخصوص مورد نیز col‏ تکثر لول وا 
بای مهار آوتوز مه ست. رها gy‏ نان ددکه ۱-3 ینز 
در بسیری از سیرهای lap‏ مربب رشد سلول و sig‏ 
شرکت می‌کند از ٩‏ هومولرگ ۲1-3 JUS‏ رمز شونده ng‏ [توم 
oll‏ رین زیواحدهایتوصیف شدهشامل زیرواح 0110 با 
فعلیت کانایتیک و زیر واحد ۴85 با یک مین اتمال به 
ففوتیروزین SH2‏ می‌بشد 

PLS‏ کی توسط Jl‏ ذمین SHE‏ آنبهفسفوتیروزین بر 
رری مین joe hig‏ 776 و یرنه یتوکیهای 
فعال به سمت غضاء پلاسمایی فراخونده می‌شود این فراخوانی 
Lie «SPI‏ پلاسهیی مین SAILS‏ آن را نزدبک 


سویسترای فسفوانوزتدیش در سمت سپتوزولی غشاء پلاسمایی 
قررمی‌هد وین JS Wyre‏ ففایدیلاینزیتول 43 
پس فسفاتویا فسفایدیل pind‏ 543 نوی فسفات می‌نود 
(شکل ۶٩‏ 

ib a ate ینزو سفاتهای‎ Jct yl Se 
به‌عنوان جایگههای گرندازی برای پروتین‌های گوناگونانتفال‎ 
را در تعادی از‎ cae ule lor به نوه خود‎ 


سای J oe‏ میدهند 


تجمع ۳1-3 ففات‌ها در اه پلاساییمنجربه فعال‌سازی 
کیازهای مختلف می‌شود. 

بسیاری از Jagd JILL yy‏ ینوزیتول ۳ 
ففات‌های مرجود در غشاء as plas‏ م‌شون ین کنازهابه 
نویه خود فعالیت بسیاری از پروتئین‌های سلولی را تحت تا 


1- Phosphatidyl invite «3 kinase 


Paine aera 


زا 


0 


۸ شکل all 1۶۲٩‏ فسنوایویول ۳ فسناتها یم PLA‏ 
کب aps‏ بسیی sj‏ تبون کبازی ۳۳ و 
گنای میتوینیبه سمت خشاءجذبمیشوند . فسنات SAD‏ 
به وس ینم یج محصولات PA‏ بیس ات با 4 
تری قسفات) جایگا اضافی را رای پروئین‌های Sit‏ بیام مختلف از 


یل شین PH‏ سلق ages Bi ay oe‏ ماه این 
PS‏ ایس pe cad‏ نیم J&A) aC jd‏ 1۵۹ 
ode‏ نی 


a | iin سول و‎ pticonss ING 
lan P13,4-bisphosphate 
5 # 
ببس | سیوزوا‎ les 
Go و‎ ۳4 
Plephosphate 
0 3 1 و‎ 
تال مازی دوین کیازی‎ 
عال‎ ses ۵کانبل‎ 
a PRB 
0 فعال در سینوزول‎ PKB جذب‎ LS PLS نشکیل‎ BUS LS PKB 3 
نان مولایتحریک تشد‎ Jy 


۶۲ جذب و فعال‌سازی پروتئبن کیناز ۳۸3(3)» در مسیررهای ۲۱-3 کبنازی. در لول‌های تحریک نشده ۰00 PKB‏ موجود 


oa 


در ول مین TPH‏ تک کبنازیمتصل و آن را هار a‏ تحریک ورمزی مج به JAF ۱:3 se‏ و شکیل اقب 
tps‏ ول (0۱) aphid‏ (شکل ۴۵۳۹ ملظ کید Ty‏ ففات به عون lle‏ دزی بر روی غضاء 
led‏ ری ین PH‏ پوتین کر ashy @ B‏ دی ae PDK)‏ میناد خملسازی کامل PKB‏ یامد ope‏ هم یه 


ترمیل آنبه وسیهکیاز PDK)‏ © 


می‌شود این در ky BSG‏ یکدیگرندیک شده و 
tly PDKI‏ پروتین HS‏ ثر بررویریشه نیروزین اصلی و 
مهم در اه قاری Ger i) Said I‏ یگ از 
فالبازی کب توسط ففریلاسون! فسفریلاسون Soom‏ 
ly PDK? Lag ad)‏ تین las‏ 
BLS oa‏ ضروری cal‏ (شکل ۱۶( لاه کب 
همان نیم یت Joa) Rat‏ ۱۵ الاح نرادن 
یک مین مهاری و شفریلاسون توا کیهای گر یت 
تنظیم Se‏ 


1B its پروتن‎ 


پروتنی نکیناز SUB‏ بسیاری از باسخ‌های سلولی را الفاء 
we‏ 

قتی که پروتین کیاز UIC‏ عال شد قار هتفکیک از 
غشاءپلاسماییاست و بسیاری از پرونیهای هدفش را ففریه 
al She‏ گستره وسیمی از ات ابر روی eI‏ رد 
اگرچه فال‌سازی aS ye pb eis ۵.۱۰ Li PRB‏ ویکن 
آن alge‏ چدین ساعت ندومدشته اند 


I- Protein kinase B 


فمالسازی توسط gPDKI‏ هم در 


PRB LB ری کی‎ ote abs میهد یکی زين‎ 
Si) pie Jota acl poi! است که به سل‎ 
pele pte a ARE سر رین یاک همچنین‎ 
اس که‎ PH got igh همچنین‎ BUS tn AS مین‎ 
یس فسفاتو‎ ۱-3 pa] HOLS 4 how heal ye 
هم ۳۱3,45 تری فسفات) متصل شود.‎ 

در pas Supt ua te‏ ال de (coal‏ هردوی 
ol‏ تکیت این است Bley‏ بر این رن sis PBS‏ 
> شکل Jade‏ خودحضور اد Java (Ve J)‏ تحریک 
هوروی A)‏ حاسله در 1-3 سفت‌ها رون نها 
متصل ده در شا پلاییقار کیرد BS onlay, Sal‏ 
B‏ به PIS‏ فسفات‌هانه ها hie‏ زیم رابه سمت Ace‏ 
lead‏ جذب ند لکههمچنین مهار جیگ کتک | به 
وس شین PH‏ این Spe‏ لین بااتین سح فالسزی 
oon‏ کیره hal‏ دوکر یر Sine‏ رد9۵۵ و 
4PDK1‏ 

soe فسفات‌ها‎ ۳1-7 4, IPH توسط اتصل مین‎ PDK 
متصل به غشاء و هم‎ B غشاء پلاسمایی می‌شود هم پرونئین کیاز‎ 
موجب.‎ pl پخش شوند که ین‎ ead می‌توانند در سطح‎ PDKI 


F 


IS سول نگ دش می‌شدروتین‎ he De هی‎ Ip 
ناخته‎ MoS را از طریق مکائیسمی که‎ ۸٩۱60 برونین‎ Jad B 
و موجب حرکت 01174 به سطح سلول‎ spe Wind نشده‎ 
را ملاحظه کنید). در تیجهء افزایش جریان‎ ۱۵-۲۳ JS) می‌شود‎ 
خن ر این می‌آورد‎ Sollee دخل این ساولها‎ a گلکز‎ 

در کید و ail y ole ele‏ تحریک انسولین منجر به 
فالسازیکواه مد گلکونن (GC) jae‏ از 000 نکر 
می‌شود (شکل ۱۵.۴ را (4S diode‏ در سول‌های در حال 
Se) coll‏ د نود وین زیم کلیکوزن سا کین 
(0513) فال بوده و گیکوژن js‏ رفسفریله می‌کندوبلین 
وسیله فعلیت آن را a ye‏ در سلولهای نحریک شده با 
اسولن, PKB‏ فال. 05163 را فسفریله و غیرفل oly Sa‏ 
مهار با واسطبی کلیکرژن ستز aay‏ 05163 رین برده و 
yh je‏ را پیش ele any‏ داخل سای لور و 
eal glace‏ مد [نحویک جذب IS‏ از خن این 
ا aly‏ نوی مکنیسم دیگری یرای کاهش سح لوکز 
خون نشان می‌دهد. 


le 


سیر SLSPI-S‏ بهطورمفی sg‏ ۳112 فنتازتنظیم 
می‌شود. 
هماند تتریً همه وفایع 


leh‏ داخل سلولی» 
ففریلاسیون با پاسطه ۳۸-3 کیناز برگشت‌پذیر استه فسفاتاز 
مربوط به آن که PTEN‏ فا مه می‌شود span yh‏ 
Shy‏ گسترد‌ی درد علی رغمآنکه PTEN‏ قاد به Gis‏ 
گروه‌هایفسفا bt doting‏ سرین ترئونن و تروزین در 
پروتین‌ها است. ولیکن تصور می‌شود که توانایش برای حذف ۲ 
فسفات از PISS‏ تری فسفات, عملکرداصلیآن در سول باشد. 

gle‏ بیش از حد ۳72 در سلول‌های کشت شده پستانداران 
به توب کهش مین 1-345 تری ففات شروعمی‌کند وبه 
همین دیل به فدلسازی و PRB gag BT‏ کمک می‌ند. 


در انواع متنوع سرطن‌های پیشرفته انسانی؛ ژن 
PTEN‏ حنف می‌شود duly‏ حذف پروتین ۳712 
رشد JS JB nb‏ سلول است. در بقع در سلول‌های فقد «PEN‏ 
claw‏ 3,4,5- ۳۱ تری فسفات و فالیت PKB‏ فزایش ge‏ 
دلیل PKB Sal‏ اثر Gol‏ آپویتوزی اعمال می‌کند از دست دادن 
۷ به طورغرمستقیم مرک sist,‏ تده سول ویو 


ea‏ سلولی slop‏ رس 


الق بقاء سلول. در بسیاری از سلول‌ها پروتئین LS‏ 1 به طور 
sgl, lag dine‏ مان iy iad Bad‏ 
3a‏ وه مدنی S‏ قل‌ازی سیر وی pia‏ به مرگ 
سلول امه مین yl poe (01 Ja‏ 5ب بقیسیری 
از gayle‏ ما کشت با فسفرلاسیون چندین ريشه 
سریناترئونین مربوط بهفاکتور رونویسی FOXOBA‏ کمک 
ae‏ و بدن oT siggy Pans‏ راگاهش داده و دق 
سل شرکت می‌کند 

در غاب فاکتورهای رشد. 03003۸" غیرفسفریله می‌شودو 
عمدتاً در هسته زر م‌گر نا رونویسی ازژن‌های مختلف رمزکننده 
پروتین‌هایپرپوزی رال ls‏ تیک فکنوهای رد به 
ساول Ls!‏ می‌شون. Jud PKB‏ شده و ۳0303۸ ا فسفریله 
ae‏ رون Spy) MENT‏ سیتوزویباقایت نصال 
بهفسفوتیوزی) اما تال به 7003۸ افراهم ایو 
of W‏ رادر یتوزول متوقف می‌کندابه اد درید که فاکتور VENT‏ 


همچنین پروتتين Ral‏ فسفریله شده را در وضیت غبرفعال در 
ioe VINO JSS aoe shi Sy‏ نید عقبنلینی 
فاکورهای رشد منجر به غیرفال سدن پررتین کیاز 8 و 
«ففریلاسون 70603۸ شدهواز ین رو موجب تج آن در 
هسته و ty‏ از ژزهای All‏ آبوتوز می‌شود جههش 
sl‏ از FOXOBA‏ که سه ره سرین هدف یرای PRB‏ 
متحمل موناسیون Ve‏ می‌شود دفعلبوده و بویتوزراحتی 
در حضور 108" فعال aise je]‏ این ail,‏ اهمیت 503603 
3( در کتل ise‏ ساول‌های محیط 
عدم تیم PKB‏ در هردویمری سرطن ودیبت درگ یشود. 
لا جذب ge Slay‏ نسولین هط که در فصل 1۵ 
nel‏ نون برروی ald‏ کب و سللهای ae‏ مور 
این آودن سح لک به اه یش جذبآن از خون عمل 
می‌نمایدهمچنن pl‏ در عله کید در ذخبه SHB‏ به صورت 
GI‏ کمک می‌کند. رنه اسولین یک PS‏ تروزین 
کیناژ است که مسیر ۱۸۸۵۳/105 JS‏ را آغاز می‌کند و منجر ay‏ 


ان میدهد. 


gle? mid‏ م‌شود.تحریک با وین همچنین می‌نواند 
مسبر ۳۱3/۳۷8 کیناز را آغاز کند در نتیجه آن, PKB‏ ال 
چندین ثرکواه مدت را اعمال می‌کندکهگلوکزخون را پیین آورده و 
به سنتزگلیکوژن کمک می‌کن. اثر oS‏ مدت اصلی؛ فزیش ورود 
گلوکز توسط سلول‌های چربی و عضلانی است. نافل 1,1/14) به 
طور طبیعی نوسط یک پروئین تحت عنوان ۸5160 در 


0 تناس سلولی و مولکلی | 


پیمرسنی از طریق مسیر ۳۱-3 کینز توسط PTEN‏ 
| فسفاتاز خلمهمی‌ببد که سه فسفات را در PIB‏ - فسفات 
| هیدرولیز می‌کند فقدان PTEN‏ یک رو 
| تومورهای gels gal‏ 


Gilad PY‏ روننویسی ژن توبط کیرندههای 
سطح سلو لکه هفت بار عرض غشاء را طی PF ge‏ 
فصل ۱۵ بررویمسبرهایانال ona jl lg bp‏ 
انصال لیاند بهگیرنه‌های cap‏ شدهبا پروتنین (GPCRs)‏ 
متمرکز شد. این گیرنده‌های هفت بر گذرده از غشاه» اعلب 
Hag ag) canes‏ چد ais do‏ لول 9439 
a Bae‏ وسبله تیم ale‏ آنزیم‌هایموجود وبا پروتین‌های 
دیگران کر را ام tage‏ با این cap pone JL‏ 
GPCRs‏ همچنین می‌تون ارات بلندمدت (ساعت‌ها تا روزه را 


در تبجهفملسای وی سرکوبروویسی ژن اکن اب 
مشاعده کردم gs‏ گرن‌های cin‏ شده با -پروتین 
le‏ ب‌فاکترهای آیزش مسر 4۸۴ کی ال کرد جر 
به oat‏ مد در نزن م‌شود SS)‏ ۱۳۸ قسمت فا 
ain he‏ نید در نخستین قسمت از این بخش, برروی دو مسیر 
دیگر بحث مي‌کنم که گیرنده‌های جفت شده با oly G‏ ین 


ژن را تحت تأشیر قرار می‌دهند. نخستین مکانیسم از طریق 
فسفریلاسیون فکترهایرونویس AIS cata aa‏ عمل 
SONS Se‏ «بای فال 
می‌شود(شکل VEY‏ نسمت را ملاحظه نی Select‏ 


دست گیرنههای جفت: 


طریق اتعال ارسین به بسباری از کیرندههای جفت شده با 
6-پوین‌هایاشالشده با لگن و Hla Jl‏ آنیم‌ها در 
سیر REMAP‏ ود یرای دیگر Je‏ میناد 

BBS این بخش,دودسته دیگ رز گرندهایهفت پر‎ le» 
و حجهوگ اد روتینام‎ Wat هب‎ aie غشء برس‎ 
می‌کند)متصل می‌شوند‎ ik دهنده که قش کلیدی را در تکوین‎ 
را ملاحظه کند) اگرچهازنظر ساختار با‎ ge قسمتهای‎ ۱۶-۲ JS) 
کبرنده‌های‎ Sly sight شده با تبروتین‎ ca کیرد‌های‎ 
به ۱ و هجهرگ, 0روتین‌ا رال نی‌کند. این‎ gh 
تکملی "در‎ lnc ae So سیر سایق ای‎ 
اسان نز مایت‎ pl node ین‎ aad دوزفا کشت‎ 


رهش می‌دهد که سرنوشت cab‏ بسیری از سوه ات در 
sla ple‏ بخصوصی, pi‏ سلولهای بنیادی laggy‏ نبود 
PTEN,‏ 8 تا تزا هار می‌کند Sh‏ همچین منجر به 
تحریک پیشرفت چرخه سللی و دید سرعت تکثیر می‌شود 
موش‌های تخریب 35 PTEN toa‏ دزای مق بزرگ Sua‏ 
زیای نورون هس که اي همیت PTEN‏ را در کول تکوین 
یی تأیید می‌کند 


فسفواینوزبتیدها نون اقل«هنده‌های پام 

sew a |‏ از URTK‏ و گیرنده‌های سیتکینی می‌توانند 
| سیر پیامرستی ۳3۳080 راتوسط فال‌سازی فسفولیاز 
| (۳۱۴((6) یک PLC gpl‏ متفاوت شرق کنند تا 
Se) |‏ توسط گیرنده‌های cde‏ شد با ن)بروتلین شروع کنند. 
| 9 116 هی Jab‏ شده و گردههای apne‏ نز Ng ce‏ 
| سیر sind‏ دگری( توسط PIS J‏ که 
| شروع کنند و بنان‌جبهت به آنزمها اجازه دسترس به 
| وی دی ee‏ اه هد و 

سپس در cap‏ فسفرله می‌نوتد YIN LSS)‏ 
Sabor |‏ 
| ئی‌های مختلف به PIS‏ فسفات‌ها 
| متصل می‌شود و تشکیلکملکس‌های lanl‏ مربط با 
eal‏ 
|« پروتن ینار (PKBYB‏ 6 طررجزنی توس انصال ۸3 
| فسفات‌ها فعال می‌نو. فلیت کامل آن نیز یه 
| فسفریلاسیون توسط کیاز دیگر درد (PDK1)‏ که به غشاه 
| توسط اتصال به و PIB‏ فسفات‌ها یک کینز دوم (PDK2)‏ 

وه میشود shoe (۱۶۰۳۰ JCS)‏ نید 
رثن کباز Ja B‏ شده اه بسیی از للهرتوسط 
ففرله کردن مستلیم و غیرفل‌مازی چندین پروتین 
روآتزی و توسط 96th iad‏ و غرفعلسازی pS‏ 
mss‏ باع Sapte‏ ستز bony‏ پرونویتزی را 
اقا aS‏ 
shad‏ رده این S)‏ کیره PUSS cin‏ 
سلول‌های ماهیچه‌ای و چربی مسیر ۳۱-3 کیناز را شروع 
می‌کند.بوتئین LS‏ 8 فعال شده جذب گلوکز و سنتز 
cil‏ باعت می‌ود 


ین ۳۸۱ در پر 


فسل ۱۶ - پیارسانی سلولی inp‏ پم رسای 


آنییل 
DS‏ 


FB‏ شکل ۰۱۶۲۱ فعال شدن فاکتور 
رونویسی CREB‏ به دنل اتصال لیگاند به 
گیرندههای جفت شده با Ge‏ پروتین‌هاتحریک 
کیرد Jobe ria‏ شدن پوتینکیاز (PRAJA‏ 
می‌نود 9 زیرحدهای تیک PRA‏ به هسته 
J‏ مکان می‌کتد60 ودر SU Le‏ رونوسی 
CREB‏ ,| نسفرله و Jus‏ می‌نند 8: CREB‏ 
Oa iad‏ بای نحریک کردن ژن‌های هدف گوناگون 
Jat‏ نونه به pate Uae‏ تظیمی 188 به کمک 
Jace CRE ۲38۴۳3۵0 ws Jab‏ می‌ود رای 
جزئات تن ملاح کید 


one‏ نبیر از نهاراعریک میک وان مر مج به 
cael ls‏ بر روی سلول‌ها شده که ef cpl A‏ مدت 
پوت AIS‏ ال را دید میک 

Sale‏ در سای کدی رون SS‏ بان نمی 
نی‌های از در Jad‏ تکیت مه aS‏ ماد 
MNT I) SE‏ مد نا سح لو Bog ah‏ 
می‌دهد. همه ay‏ تنظیم شوه PKA hg‏ حاوی تولی 
DNA‏ عملگر سپس با (CRE)‏ هستند که به شکل فسفریله 
یک 58 رو تحت cla (CREB) ony ce‏ 
Jl)‏ مد که فقط در هستهافت ok pW plan gy‏ 

© ei 
تین عصبی( و هورمرن‌ها ب گیرنده‌های‎ Jad ad 10 
رنه سیب رها شدن یراد یتیک فال‎ boa جفت‎ 
به دخل‎ SRY tats می‌شود. سپس برشی‎ PKA 


ات رابه 


۱ Proteine Kinase A 
2 cAMP response element 


3. CRE - binding 4 Neurotransmiters 


می‌کنند.فعل‌سازی این گیرند‌ا منجر به بیان ژن‌های کلیدی لازم 
رای کسب هویت با سرنوشت جدیدمی‌شود. رفص ۳۲ نقش این 
گیرنده‌ها را در galas‏ از مسیرهای SA lal‏ بررسی کرد‌ايم ‏ 
همچنین شبوه ملکنش این سیرهای پادرسنی | با یکدیگر 
ال شده توس گره‌های مقوت) به مور مشخص کردن 
سرنیشت صحیح بسبری pla ej‏ لالرشد وال انشا 
me‏ 


UCREB‏ 6۸۱1۳ و بروتین GA bf‏ سنظور فعال‌سازی 
رونویسی ژن ارتباط برقرار می‌کند. 

در سلو‌های ott‏ اف زایش مان CAMP‏ 
سیتزویموجب ib‏ شدن بروتین یا PKAL A‏ میشود 
که این مر ele pe‏ بسا توص از soa‏ واه مدت در 
سلول‌های مختلف می‌شود [جدول NOY‏ را ملاحله (aS‏ یکی از 
سهمترین اشرات کوتله صدت باوساطت PKA‏ فمال‌سازی 
pels SIF‏ در کید و عضله است SS Ha‏ خون| JSS)‏ 
۵ فسمت 2 املاحظه کنیا ال‌سازی پروتتن کینز ۸ 


| اس ashe‏ و مولکولیٍ "5 


Gs‏ نخستین Wot gf‏ در nae‏ ان Wael)‏ در موش 
موردتوجه رل گرفت به للاتکه درسرمان‌های وی از ین 
bo‏ بیان فایشی می‌شود کارهایبعدی نش ددکه ین از 
بلاق برویروسی MMTV‏ در نزدیکی زن ۱/0۸1 she!‏ 
شد به یل Wate Sal‏ یک برونواکوژن !۳" he acl‏ 
ناب oj‏ سللی طبیس آن jl‏ سنا کمک Ll) Se‏ 
۲۵ کل Wat‏ ترکیی oj sts) wing les J‏ مگس) و int‏ 
ly‏ جاگهانغام رروروس در موش است, فل‌ازی مسیر 
«Wat‏ تدادزیادی ار نیع مهم تکمی را کتول ge‏ ماد 
تکوین منز لگوندی دست و باو ثم زبی نقش اصلی مسیر 
پامرسنی :۱۷ در تشکیل aay Ip‏ این ail‏ آشکار شدکه 
Joye p tae‏ سیر تاکم ستخوانرادر اسان تحت تأثیر 
زار می‌دهد و کون به نان سیر ype)‏ 0/01 کترل 
تشکیل استئویلاست (سلول‌های استخوان (ibe‏ شناخته می‌شوند 
علاره wel»‏ پامرسنی Wot‏ در کترلسلول‌هایبیادی 

deal)‏ ۲۱ و در بسیری J‏ جه‌هایدیگر تکوین[فصل ۲۲ مهم 
است. اختلالات در پیا‌رسانی از طریق jase‏ ۱/0۷ با سرطان‌های 
ad (es cep‏ ۲۵ 
a‏ یل حفظ مسیر پیامرسئی ۱/0۱ در تکوین موجودات 

پرسلولی Sj lle‏ در دوزفل وتو انس مطامات 
پروتونکوژنه و ژن‌های ary She‏ در موش و pl alle‏ 
تشکیل as‏ تال Sad dpe‏ ری pie Jae at‏ 
سیر شرکتکرد‌ند. پروتین‌های Wat‏ (موکول‌های early‏ 
خارج سلولی در این مسیر) با اضافه شدن گروه المبتیک SSS)‏ 
بنیز اسبدچربپالمیتیک (Al‏ ندیکبه انتهای یل ان 


متعدد انانی مرت می‌شود )4 


تقیر مین اي ره مت تصورمی‌شود که پروین‌های 
Wat‏ |« غشاءپلاسمایی سلول‌های ترشح‌کنده Wat‏ محکم 
مین وا سرد He‏ | وهای سجاورمحدود 
Wht i‏ از ریق دو گنه وی سطع سلول عمل 
PZ) ae‏ رز" که ری ۷ماریج ll‏ راس heme‏ 
بوده و & طور مستقیم به ۱۷1 متصل می‌شود و یک کمک گیرنده 
تحت عنوان LRP‏ که به bo‏ می‌رسد در مسیرویسته به pgp,‏ 


Coactvator‏ ز 
Grow - promaring - Enzyme‏ -2 
Mouse memmory tumor virus‏ +3 
4 


۱ Proto-oncogene 5. Frized 


همته is‏ شده و سرین ۱۲۳ ابر روی بروتین CREB‏ 
Sp js‏ 

SCRE فسفریله بهزن‌های هدف واحد‎ CREB ayy 
متصل‎ 137/300 sb) staid عااوهباين ب کمک‎ 
بهمنظورتشکیل ماشین‎ CREB 4 م‌شود که ان فاکتور نز‎ 
اجازه‎ CREB م‌شود و بدین وسیلهبه‎ Ja ly روویسی‎ 
V dad او رکه در‎ 4۱۶۴ amie وی‎ Seas 
شونهب پم به‎ pS بحث نارای رنوسی‎ 
هستن‎ aly li SiS ار ال‎ Jel 0 
مهمی را در تیب باه‎ tl yn a لین کمک‎ 
مسیرهای ارس نیون ید مد کر نوی زن نقشر‎ 
هرن‎ 


ارستین متمل شده به GPCR‏ تعدادی از آبنارهایکسیازی 
را فل‌میکند 

در موجودات ld poy‏ فال‌سازی مسیر 14۸۴ کینازاغلب 
به deny‏ گرندههای جفت شده GL‏ پروتئن‌ها (GPCR)‏ 
alan ayy pl‏ که در فصل ۱۵ بحت کردیم. تارتین به 
سرین‌های dyad‏ شده دمن میتوزولیمربوطبه گرندههای 
بت پروئی‌هامصل می‌شد وسلولهارا به تحریک 
هورمونیبیشتر در دو جهت حساسیت زدیی می‌کند؛ مهار SI‏ 
م-برتلین و کمک بهآننوسیتوز کمپلکس ارستین- GPCR‏ 

shy ارستین 0808 همچنن بهعنوان اسکلت‎ Shas 
سبتوزولی عمل می‌کند‎ Si کردن تعنادی از‎ Jad اتصال و‎ 
یک پروتین‎ SOSH کید نها شامل‎ dap te NY JSS) 
و سبرهای 2 رکه‎ JS MAP سیر‎ yal sip fa 
pee ری تقسیم سول‎ yy hi ea منجر‎ 
رین از چاه‎ end ate cating A Shel فعالمی‌کند‎ 
Sp Jad) lef) SINK) Jun تیال‎ jas 


که pS Meal‏ رتویسی «الت ال می‌کند. لت فعال 


fan ۲‏ ین 
شده موجب بیان آنزیمهای ویژه بیش برنده رشد 9 پروتین‌های 
دیکر pl Gal BSS‏ ترس می‌کدد. 


پیامهای Wit‏ موجب رها شدن فاکتور رونوسی از کمپلکس 
پروتنین سینوزولی می‌شوند 

ode lan pS alan‏ شده با یرون گیرندهای 
به Wi saggy‏ بر عرض نا پلاسمیی رای می‌کنند 


| ۸۶ 
ادا‎ 
۱ و‎ 
dae 
متوزول‎ ۱ 
P< 
Creed 


(Osh) Dishevelled‏ مود نیز اس این ey‏ به 
مین سیتوزولیگیرندهفرزلد (Fe)‏ متصل می‌شود. ati‏ رها 
شده به J‏ هسته نقل مکان می‌کند و در آجا همه با فاتور 
TEP egy‏ رای رل بان lag‏ هدف وه hee Ja‏ 
(ه باد درید که TOF‏ همچنین در سیر ۷۸۸۳ کیناز فعالیت 
می‌کند. شکل ۱۶.۳۷ را ملاحفه کت در میان زن‌های هدف 
gal sb Wat‏ اه پیامرسانی Wot‏ ا نز کل م‌ندکه 
پس نود dye Lil‏ اهمیت ssa‏ 
یی این le‏ نو است که Wot lop‏ ال مهم 
بین سه محل ذخیهبتاکاتین را در سلول (اسکلت سلولی, سیتوزول 
(any‏ نج ob‏ 8 ی‌هد yy pe‏ ۷/1 
اتصال به پروتتولیکن‌های سعلح سلول MSL‏ رد یک 
پروتنکلیکان از یک پروتلین مرکزی متصل به زنجیره کلیکوز 
(GAG) ya‏ نظیرهپرین سولغات و کندراتین سول 
تشکیل شدهاست.(شکل ۱۱۹ dis ol,‏ ند مارگ مرو به 
شرکت پروتولیکانا در پاهرسانی ۱/0۷ از دروزفلای He‏ 


این درجه بای 5 


Armaillo‏ .2 ی 
Adenomatosis polpsis col‏ 3‘ 
مه 


٩‏ شکل ۱۶,۳۲ مسیر پیابرسائی Wnt‏ (2) در 
Slap yee, Wat 2‏ با آگزین (یک 
بروتین a8‏ ۸۴6 و و056 کباز لین کیار 
pay Sail ss‏ بهجزهن مشود 
بات میشود bal lJ‏ با وی ST‏ 
فسفرلاسون | تین وسیه SKS‏ 
ریش از با نسهیل AS‏ فاکتور 
رونویسی TCP‏ در هسته به عنران یک سرکویگر 
ای هدف oe‏ مین مر ینک توس یی 
pe Wat‏ کرد اد )6( تال Wit‏ به کین 
(F2)‏ لت سیب فسفریلایون کمک‌گیرنده 
LRP‏ ترسط GSK3‏ و کینازهای دیگر می‌شود و لا 
امان تال ماب Sari lb afl‏ 
gt Sty‏ 05130:۸۳0-۸90 از Ged‏ 
dy a iss‏ 051 جلیری می‌کند و منجر به 
تج Gal‏ در سول می‌شود دز نقلمکان 
is‏ سته Ma‏ ری فدل کردن زن‌های 
هدفه Sal 9 Sip Jae‏ موب خروع 7۳ از 
هسته واحتلاً فال شدن آن در ستوزول می‌شود. 


Wot‏ فریزید منصل می‌شود. جهش در ژن‌های رمزکننده 
پروتین‌های(فزد ۱1 در دوزوفل ۸۸ مید 
می‌ود) رت مشبه وی تکوین چین اد 

مایق باعل gS‏ امسر Pip yal be Wat‏ 
one 2s Wat Ss Jl pa‏ کین و 
در رزوی ری "امد می‌ود.ان رت 
نقش یک SIL‏ رونویسی و هم به عنوان یک پروتئین بط 
اسکلت سلولیباغشاء عمل JS) aS‏ ۱۹۱۲ را ملاحفهکند 
در 295 ply‏ ۰9۷06 بتاکانتین توسط یک کمپلکس حاوی گلیکوژن 
je‏ از (GSKB)‏ وین نز ان با که در تظیم 
لک خن فلت میک )8 pain VF‏ ۸6۴" (یک 
eS ye‏ تمور در نان کین" (یک پروتین (AS‏ 
At‏ میشود سپس SE‏ فسفریه بو 
پروتازوم تجزیهمی‌شود[شکل MT‏ قسمت )در حضور Wot‏ 
ah gS!‏ یتوزوی کمک -گرده 1.۳ متصل میشود این 
اتصلکمپاکس حاوی cbs SKS‏ تاش By hg‏ 
فسفریلاسیون بناکانتین توسط GSKS‏ و تثبیت بتاکاتنین در 
Se sib‏ م‌کد I)‏ ۱۶,۳ قسمت 0 

lS, gts‏ که توسط dll Wot‏ می‌شود. همچنین برای 


چندکاره هم در 


Pye 


| Herd tien; | 


,)© 
eat aay‏ مشود ah DIS‏ ید هجوگ و عمل 
hy» rie Se‏ یب oad‏ زان و ان نیم مشود 


il‏ پیا‌رسنی هجهوگ که در سرتاسر قلمرو موجودات حفظ 
می‌شود در تشکیل بسبری از قت‌ها Inlay‏ فلیت 
می‌کنن. جهش در عوامل مسیر پیارسانی Sper‏ در نواقص مفز 
اسان ماد Mag‏ "تک بخنی نی اتصال aap‏ 
چپ و راست مغ و در اکالمتددسرطان‌ها مان sigh‏ 


پراش بروتین یش ساز Hh‏ 

مجهوگ از رون پیش سازاعلکد خود تجزایتشکیل 
شده اس که قأدربهدو نیم کردن خودش می‌باشد. این شکافت یک 
قطمه۷تمنال (که مجدد به صورت یم بهسلول‌های دیر 
ترشح می‌شود) و 6-ترمینال S)‏ تجزیه می‌شود| ایجاد سی‌کند. 
همانطور که در شکل ۱۶.۳۲ نشان داده شده است» برش پیش ساز 
توس lal‏ شدن Seal‏ کلسترول ه صورت کولان SRI‏ 
-ترمینال جدید از قطمه Jia iN‏ انجام می‌شود. مین 
>-ترمیال پیش سا که این واکنش Paige USL‏ 
پروتین‌های SD‏ یقت می‌ود و لاه بر این San‏ است که به 
ها به شاه ه leis pale day‏ مشبه 


پوند ‏ 
کمک نمی pe‏ دیگرمربوط به هجهرگ, اضافه شدن گروه 
Jee Na,‏ است واین مر سیب افایش آبگیزی این 
a opie oy‏ همه هم دوگروه ری متصل شده احتال 
موجب اتصال غیراختصاصی وقابل برگشت هجوگ ترشح شده بد 
غشاءپلاسیی سول میشود و دینومیلهانتدر و دمن 
عملکرد آن محدود می‌شود. محدودیت فضایی. نقش اصلی را در 
محدود کردن اثرات پیم‌های القیی قدرتمند هحانند 1۸۸ ایفاء 
می‌کند. هید درد گروه hosing Hoste Lith‏ 
ails! Wot‏ می‌شود و احتعالاً علاوه بر cpl‏ موجب اتصال 
ln ple ty Wat rey‏ می‌شود و بدین وسیلهپیابرسنی 

Wat‏ را به سلول‌های مجاور با سلول پیامرسان محدود می‌کند. 


1. Drosophila 
2-Daly-ike 
4: Fibroblast growth factor 
‘S-Morphogeas 

1. Primoxdia 


3 Dally 


6-Cyelopia 


sgh ail‏ به دست آمده bye Sead‏ زیم il‏ موردیز 
رای ستز هرن وکندرویتین le‏ مستن. ین جهش یاقا 
به طور وسیعی سح Wingless‏ یروتئین Wat‏ در مگس) را 
کاهش می‌دهنه و فنوتیپ‌های دیکر همراه با ققص در پیمرسانی 
Wat‏ ا نشسان می‌دهن. جهشها دردو ژن Bo‏ مس 
pal 22. Jou)‏ دوهسه بروثینیبروتولیکان‌های 
dob ee‏ را بگاری می‌کند. با Wat yey‏ ناقص در 
Diy‏ هم مشود نیو که بروتولنها re‏ 
ages) Wat‏ مین aS ab‏ ات ولکن Wot Jalal‏ 
به cola anor‏ 618 واه بای lath‏ )4 
asp‏ ۳۶ یکمک گیرده yl pV LRP‏ مکایسم Jal‏ 
FGF‏ 4 هاران liye‏ مشاه استکه انصال 61۳" به یرد 
sin‏ کی I‏ تشدید میناد JS)‏ ۱۶-۱۵ را ملاحظه کید 


پیم‌رسانی هجهوگ, سرکوب ژن‌های هدف راز ین می‌برد 

سیر (Hb) Spe‏ سیر Wat‏ تشابهاردز ین ظرکه 
دو پروتین غشایی(یکی abd VL‏ گذر از غشاء) بای درافت و 
اتقل پم VY 83) con dy‏ قسمت {ao yf‏ 
سیر HW‏ همچنین در عدم gard‏ کمپلکس داخل سلوی 68 
la) gy gS‏ سیر (Wm‏ کی یود با ین BB‏ 
برخلاف پیابرستی Wat‏ پروتین GE ALY‏ سلولی در این 
(pe‏ صورتپیش سا شده و سپس برش می‌خورد و له بای 
تصور میشود که دوپروتین غشایی لزم در یم رسبی 11 مین 
غشاء پلاسمایی و وزیکولهای داخل سلولی حرکت می‌کند. 

اکرچههجبوک یک oy‏ ترزشحی Cal‏ ولکن فقط در 
فواملکوت از سول پیامرسان Wa)‏ سلول) Sp‏ می‌کن وه 
sod‏ موجود بر رویملول fate ESL‏ می‌شود. لا 
پیمهای Hh‏ همان یم‌های Wat‏ ثات کاملاموضمی درد 
هملطور که Hb‏ بهفواصل دور از سلول‌های توشح‌کننده 
ae lpg‏ کاهش stg‏ 

Hh مختلف‎ cc Se SENT که در فصل‎ allan 
سرنوشتهای مفونی در سلولهای دیفت‌کندهقهمی‌کند‎ 
دیافت می‌کند.ژن‌های‎ LHW بای از‎ he ساول‌هایی که‎ 
می‌دهندو‎ JSS وهای‎ Sas بخصوصی راروئنکرده و‎ 
by ژ‌های مفوتی‎ aie سلیلهایی که مین کمتریدریفت‎ 
که‎ olay رابجا می‌کنند‎ Salt روشن کرده و ساختارهای‎ 
ip GIG سلولی مات را ستهبه‎ acai ys 


E | ۳ | رسانی.‎ alg gla پیامرستی سلولی‎ VF فسل‎ | 


است علوبر ls cl‏ مسوب cal (Fa) Wat eit‏ 
پیشینیمی‌شودکه le gh‏ تاس oleae‏ باشدو از 
۱ ۳ 
نظر ساخار یشترین شباهت را با بروتین ONPCL‏ داردکه 
۳ 
عضو از واه PABC‏ روتین‌های pia) cal alte‏ 
۱۳ ملاحفله tig (aS‏ ۱۱۳1 که piety Maal‏ پسپ 
ATP‏ عمل aye‏ تحرک Bb‏ سلولی نمل استرول‌ها و 
سویستراهیدیگر از طریق مس ال وزیکوی مود نیا استه در 
te gh‏ در ژن NPCI‏ موجب یک بیماری نادر توزبال 
لوب با نقص در حرکت ندوزوم‌ای spas ab tle gag‏ 
در آندوزمها و لیزوزوم‌ها همراه است. یک پروتئین منسوب 
Jpeg Lo J (NPCILI)‏ در روده ght‏ است. 
Pte Stl‏ در حدی مشاه با Sold JAG NPCI‏ چون 
[Pte Jy) NPC‏ 4 وضوح در مخمر وجود در. شاد gf‏ یک 
ما از ge‏ ست که ie‏ سلولی مود یبای ملسم 
بنیدی سلول به‌تون ares pn‏ تکاملی ساگری Uae‏ 
کرده‌ند. مضاعف شدن ژن UNPCT‏ تکاملواگرای یکی از نسخه‌ها 
9p say san‏ شکل ۱۶,۳۴ مدلکننیمسیر هجهوگ (FIR)‏ ا 
toy) els‏ کارهایوسبی کب رریدوویل نام 
fess‏ 
مدارک حمایتکتده al‏ مدل, از allan‏ جنین مکس با 
جهش‌های cad iB‏ در lag}‏ 5000و هجههرگ بدست آمده 


Cel‏ هر دونوعجنن جهش یاه قنوتب‌های AAS‏ سیر مشابه 
درد له رین هردوزن sno gh‏ بای فعالسازی رتویسی 
از ژن‌های هدف یکسانی(نظیر (wingless ypatched‏ در خلال 
تکوین جنین مورنیازمیباشند در مقابل, جهش‌های باعدم Cale‏ 
دزن yt SAY ah (PL)‏ ایجادمی‌کند(یک شبهت با 
آثر هجوی بروتئین هجوگ بر روی جنین) لا بهنظرمی‌رسد که 
pte‏ بای عملکرد هرگ به صورت تا گنیست عمل ge‏ این 
بافته‌ها پشنهاد می‌کند که در عدم حضور هجهوگ» 016 ژن‌های 
هدف را به وسبله‌ی مهار مسیر پیامرسانیمورد نیز رای فعال‌سازی 
ژن» سرکوب می‌کند. مشاهدات دیگر که نشان دهنده نا 9000 بای 
رنویسی از lag}‏ هد در جهش‌های با عدم قلیت scape‏ 
این iS‏ رین دست ام در یر ور یدهند این درک 


نشان می‌دهند که هجپیوگ به طور مستقیم با pte‏ اتصال یرفرر 


1- Smoothened 
4.Niemarn-Pick C1 


2- Patched 
4 ABC superfamily 


کلتررل 

9 

رما 
۲ ۷۳ یه 
Srey‏ 


شکل ۱۶.۳۲(شکل رنگی) پردازش پروتلین پیش ساز 
مجهوگ (110) سوه یک یش سا 1 gig‏ ۵ کی دون (KD)‏ 
je‏ می‌کنند که dy & Sigg ao jo»‏ زتحرهجانی Bod‏ 
سیسنین 1۵۸ [ORICA]‏ بر وی رین کرو کنیل oil‏ سین 
مجارز [/61(۲۵)می‌شو وان si fly bly‏ اج Sg‏ 
سپس فلت نایک در شین تال تشکیل یک با استری 
این ره کوک LOB‏ به سول لسن PS‏ مین 
وان پیش سا اه دوقطمه رش cleat aig‏ ۷تمتلآن 
بخش کلستوی با کسب مین و لاه این با انه شدن رو 
scale‏ تال [ی)آن hs a‏ تصور می‌شود که این 
Sage er‏ ین سای رخ می‌دهد. ان دو لکر آبجوست 
Hse Mc!‏ ترشعی و پردزش ond‏ اه Son lay Atk‏ 
Se‏ 


ye 


مسیر 111 در دروزوفیلا 

مطلمت Sas}‏ در Migr‏ مان می‌دهد که دو 4 
(۵۳۵) و ۵۸0" بای ple, Jl cab,»‏ هجوگ به 
JS‏ سلول مور نژ a‏ 00 ی eal‏ رده ز شا 


۸۶۴ 


goa Smo ی‌کند که‎ ye} Smoothened (smo) کنو‎ (Pte)patched yyy Hh در نود‎ )( Hh مسیر پیام‌رسانی‎ LPP شکل‎ 
seb مسوب‎ nr پروتن‎ Se Coma? (Cos) ک یا‎ (Pu) Fused حاوی‎ Shs درد‎ yp apy lay ME > وسبی‎ 


»یک فاکتورووسی با وتف کشت روی کب data Iya oe‏ می شود 2 محموعای از bbe‏ با ری بو نکن (PRAIA‏ 


cy 


کلیکوزن سنازکیاز 0513(3) Gig‏ از (6151) ففریله می‌شود سپس Cl‏ فسفریلهبه Selgin ype‏ در یک فراند Fay, ald‏ 
oro yey slim‏ رز رده یو aly‏ 5 لدم ود که 175 به عون هروس ها پاخ ee Hh ns‏ 
(b) aS‏ در حضور سپس Lal‏ آن به Plc‏ موجب CS p>‏ تعدادی از ها بهبخش‌های دافلی و از ین فتن سرکرب SO‏ می‌شود سپس SM‏ 
سست نش یی حکت رده و از سیونب 6:3 ممل مشود و اوه رایناز Sol ops‏ هم و هم 6:2 
Se 4/5217 iggy he‏ دا مشود cal‏ با ول کلب و متسب تفت می شود به 


فلت آن را تیم من در بو ean SN py‏ 
سیتوزولی مسیر 118 از سه پروتین تشکیل شده است [(شکل 
NE‏ قسمت 8 را ملاحظه ند" که یک سرین | رین 
Sb 0002 calif‏ پروتین شبهکینی سمل شونده به 
ga Sys See‏ 6 کیک فا تور نوی است ان SS‏ 
در موزل Syne‏ تس می‌شود. Ch gab‏ 
توسط Jobe‏ ۳ کیاز موجب اتصال بروتئین 5108 می‌شود. 
508 به تویه‌ی OS Cas Sup Clogs‏ و آن را به سمت 
روتوم هدیت Cig Sy‏ متحمل برش پر 


1- CREB binditg protein 
2-Cubits imerruptus 3+ Fused 


+ Costal2 و‎ Cubits interruptus 


۳ 
ae he CBP نروس در ودب تین‎ ie 


می‌کند و آن راز بوک کردن یت hy SoS‏ رنویسی از 
ژنهای هد رافال میناد 

رنک‌آمزی tll‏ سولهای جنینی یی از دروف با 
Smo y Pte‏ نشان می‌دهد که در نبود 
patched «Sym‏ در غشاء plea‏ و So‏ در وزکولهای 
غشاییدخلبهوو ینت می‌نوند به بل نصال هجهرگ به 
le‏ هر دوپوین از سح سلولبه سمت وزیکول‌های Bb‏ 
حرکت می‌کند. در لی که 5000 از وزیکول‌های Bb‏ به طرف 
سطح حرکت می‌کند. شباهت Patched‏ به پروتلین‌هایی ناقل 
Sao ate‏ در یود aH Jha‏ یک hye‏ کیچک 
مولکول ره سمت 5000 وبا ASN‏ یک فعل‌کننه رب دوز آن 
پمپ می‌کند این مکنیسمتوسط این Sa‏ ی شودکهشماری 
از ملکول‌های See‏ کوچک وی anh‏ به 500 متصل شده و 


Hh مربوط یه‎ sh el 


۴ ریم هیا‎ Wa 


galas‏ از عوامل مسیر ۸ Smoothened ssl‏ تا حنودی در 
مرک اولیهقر درن.مزک Vacs all‏ جایگزین ظاهر فقو 
at‏ کین 0052 است که در مسر 40[ در دروزوفا 
یافت می‌نود ageing pd‏ ۱۳۳ در مسیر Alps‏ 10 در 


رو 


دروزوفیاء برخی از حمایت‌ها را بای این قرضیه جایگزینی فراهم 
Sy‏ 

plese SEL‏ راز چگونگی ثر عبر و مرورگیرد‌های 
سطح سلول بر مزا وجود نها بر روی غشاءیلاسمایی و لا تواایی 
ply‏ رسانیشان را مشاهده کردیم. شیوه شرکت 0052 در مگس‌ها و 
روتین‌های IFT‏ در پستانان در عور و مرور Smoothened‏ 
هنوز مشخص نیست. به وضوح مطالب بسیاری در مورد کمپلکس 
مرتبط بین Ju‏ پیامگیرنده و عبور و مرورپروئین در داخل Spe‏ 
Syl ab Sar,‏ 


Hh بر پیمرسانی‎ ed 
ke oy درد‎ atl HN po کتل‎ 
St رد فاینهسرطان و‎ wp گسیختهمسیر 140 م‌تواند‎ 
ASA نادرست شود. در دروزوفیلاء یکی از زن‌های‎ sla Jol El 
به دنل افزایش در بیان‎ col Patched زن‎ Hh یم‎ Log 
در ذخیره‎ 
رین سیستمبه‎ cil jah مخلفت‎ Smoothened پروتین‎ 
می‌کند: چالچه در خلالتکوین مان‎ 
Patched در‎ 


Patched‏ با یم ]در نیس casey‏ با 


عنوان یک بشتیبن ععل 
Hh ple obj Jw‏ ستز نود نبجه اف 


بان gin‏ درصورتی که در سب کی پم 1 منز 


شود Patched gies‏ کاهش م‌بید. 


فعالسازی رونویسی ژن توسط lan pS‏ سفح سلولی 
بارگذرنه از غشاه 
* این دست گیرندهای جغت شده با رون ean)‏ 
bl gd‏ یم روتین کی BLA (PKA)‏ 
متجر به ففربلاسیون CREB‏ هسته‌ای می‌شود 
که همه با کمک nS Jd‏ 13۳300)رونویسی بیشتر 
می‌کند JSS)‏ ۶-۳۱ | ملاحله 


ag‏ هلف ا تعریک 
| کند 


1۰ Intraflagelar transport 


2- Flagela 


Primary ciliun‏ و 


3 Cia 


= 


add‏ اصل از coe)‏ نام 775)به هستهنقل Se‏ کرد بیان 
زن‌های هلف Hb‏ سرکوب Sie‏ اتصل Syn‏ به Phe‏ 
eld‏ آن | مهار می‌کند alt)‏ توسط بلکهکردن Auld‏ پمپ که 
مهار 500ا ان میب JSS)‏ ۱۶۰۳۴ قسمت 8 ملاحظهکند! 


چندین پاسخ توسط اتصال Hh‏ آغزمی‌شون: برخ از Patched‏ 
توسط سلول‌های گینده جذب می‌شوند. 5۳00016164 توسط دو 
پرونتینکینازففریله می‌شود وبه سمت غشاء Sp glow,‏ 
می‌کند و فسفولاسبون ناو 20:2 فزایش sel pose age‏ 
Fu Shas‏ 60052 وا میکروویلهاجدامی‌نوندو Cox‏ 
Ha‏ تنل Smoothened‏ متصل میشود Joleen‏ از 
تخریب کمپلکس 5/042/671 کاهش فسفربلاسیون و هش 
برش )اس این وه شکل تفر ییاز با ول کامل 
ید شود به هت نقل مک کرد و درنجابه وین کمک 
Jace ayy ob‏ به CREB‏ متصل شدء (287) و 
موجب ین lag‏ هدف می‌شود 
سیر در ob‏ سیر یرای ]در Jo) of‏ 
بسیری از lla Sy‏ یر دوزفا شترک هسته اما چدین 
pny San ls‏ زد نخست یک نم oii‏ اری 7 
ژن 0و دو ژن pte‏ است که در مین بافت‌های گوناگون به لور 
متلوب‌ین میشو دی که نان hi gn SBT‏ 
این می‌کند که نقش‌هیپروتنمفد راد دوزوفیلژ هم 
la Stas‏ سوم Sal‏ تظر نمی‌رسدآرتولوگ برای 60052 در 
پتانداران وجود دانتهباشد و مضاف بر اینکه نقش احتمالی 
رای Fu‏ مهم ات 

جناب‌ترین جنبه مسبر gli, HD‏ درگیری 
وهای ot ET 3 ks Sia‏ روی‌های 
۱۳۲ بای حرکت مود ising Masi ba‏ 
طول پوشادهغشاءپلاسایی JS‏ سح سلول رون مین 
مور نمشد نفش‌های مژک‌های فان دای در حرکت مود 
در طول by a‏ به آن و همچتین رکه در تحرک اسپم به 
خوی شاه شده ات (VA Jad‏ لک اکن ملول‌ها یک مزک 
بی‌درکت تحت عون مکآلیه "داد عطکرد مزکآلیه سب 
غیرش‌ود cod‏ ولیکن مدرک رو فش بر درگیری آن در 
بیام وجود اد( ویژه در مسیرپیمرانی 108 در 


بسن بای ما جهش‌هایی که فدلیت ۱۳۳ از بین 
می‌برند.موجب lil‏ ژن‌های هدف مربوط به مسیر HW‏ می‌شود 
was‏ ار Patched os ud agi‏ لاو oly‏ 


.]ناس نون بل 9 


MMP (Stade‏ خرچ ملول» نامرد وین بارش 
آن lead Bhs»‏ توا بروتازهای سخلف دنل 
ell‏ بسیارزیادی از سلول‌هارا در خلال 


میشود این مسر سر 
نکوین مین میک 

sone‏ از قاتورهایرشد مان اعضلهخنواده EGF‏ به 
صورت پیش سازهای کذرنده از شاه ساخته می‌شوند. برش این 
پروتئین‌ها توسط متالوبروتازهای ماتریکس سبب رهاسازی فا تور 
alae dyes how pba Jibs,‏ ایند che‏ 
از سرطانه دچار Maly gd oil‏ سیب غلبفجاع عنم 
قلی است. برش نامناسب gg) MMP‏ گذرنه از (LE‏ در 
آمیب‌شامی بیمری WS pil‏ میشود بحت ما با شرع Jo‏ 
برش داخل غشایی فا کنر رونویسی پیش ساز در داخل غشاهلژی در 
پامخ Gul las‏ کلسرولخاته مد ین سیربرای حنظ 
تال مسب کلسترول و فسفولی‌ها به مر JS‏ فاء سای 
ضروری D+ dal)‏ 


تجزیه پروتئین مهارکننده فاکتور رونویسی ۱113 را Sei‏ 
می‌کند. 

مال‌های یاد شده در بخش‌های قبلی, اند گیرنده‌های 
7016و ۱۸۱/۴ کینازهء اهمبت فسفریلاسیون bos oll‏ یه ا 
درتظیمفالیت بسیاری iy Sa SU‏ شان داد مکانیسم 
0 ری تفای اور eas‏ ریخ به اهای ZB‏ 
سولی در yy pall‏ هم لولهایپسنناان وهمدوولا 
نان ده شد این مکثیسم, که فسفریلاسون و تجزی اقب با 
واسط‌یبوبکونتین یک پروتین Sah site‏ من به وسبه 
فاکتوررنویسی ۱۱۴۸ نشان داله می‌شود. 

8-3 بهسرعت درسلل‌های ing gil pine‏ 
پامخ ه عفنتویروسی و eh SUL‏ وعلاو بان تدددیگری از 
Jeu‏ میشود. همعطو که در 
cyl gals ۲۴ Jas‏ سیر ۸۱۳۸3 در برخی سلو‌های 
سیستم ایمنی هنگام اتصال عوامل دیور» سلولی pb SU‏ با قارچ‌ها 
به یدای 101-116 cae sy‏ لول laps Job‏ 

۳ 

مسیر همچنین به وه مبتوکین‌های lal‏ اند ۳۱۷۳( و 


یط سر ظی شمه 


۱ family 
2- Epidermal growth factor 
3. Tumor necrosis factor alpha 


کبلکس استین - GPOR‏ چندین BS‏ یویر 
فا می‌کند و th lal‏ مین که منجر به 
sib‏ رونوسی بسباری از les‏ کت‌کندهرشد 
JS) apie pe‏ ۱۵-6۷ را لاله نی 

* هر دوبروتین یی مجهوگ و !1/0 دالی لنگرهای 
gta‏ هستندکه می‌نند پا به ای سللیمتصل 


ea Babel محدوه یرای‎ capil is 
سلری عمل‎ che از طریق و پوین‎ Wat پیهای‎ * 
می‌کند گرد زد کمک گیرنده وم ویک کبلکس‎ 
را ماه ند‎ ۱۴-۳۲ JSS) درون سلول رای این‎ 
eg las ایباری و قرژگیری‎ Wot تال‎ | 
مستقیم و با به طور غیر مستقیم‎ gh می‌شود که یا به‎ 
Ope LAL 768 شالمازیفاتور رونیسی‎ 

rhe‏ مجهرگ از طریق دو رون ee‏ ساولی 
Smoothened)‏ و 4(Patched‏ یک کسمپلکس درون 


سلولی دای فاکتور رنویسی کوبیتیس (Ci) cores, Fal‏ 
عمل می‌کند (شکل ۱۶-۳۴ را ملاحظه ناد یک شکل 
فال Ch‏ در حضور هجهوک lp‏ می‌نود یک قطمه مهاری 
Ci‏ در غیاب هجهرگ تولید می‌شود هر د پروتلین 
۵ و Smoothened‏ قرزگبری سلوی‌شان را در 


تمامی سیرهای پیامرسانی که تکتون بحث cay less‏ 


Aydin موش شدن نیا سریع در صورت‎ lly sp 


سیر ۱۱۴-63 مطلمه 1758S, Seg‏ رنویسی Sipe‏ 
ay Sea‏ اتصالبه یک pete‏ سیتوولمتقف می‌شود 
JSS)‏ ۶۰۱ قسمت 8 ade]‏ کی رخ از Lab‏ اند 


لسترس,موجب نجزبهفوری مهرکنده ده و سلو‌ها BL)‏ به 
اسخ دادن فوری و شدید بل سازی nin‏ از زن مین 
Lal‏ سیرهایپیمرسانی لازم در برش پروتین eS‏ لول 
توس اعضاءخاناده‌ه MMP 6, je latte‏ 
Se on‏ 

برای Jie‏ در مسیر Notch/Delta‏ (شکل ۱۶۱ قسمت 1 را 


I ny ]اسبرهای‎ le فسل 1۶ - پیامرستی‎ 


۱ \A\ sees hy Tolle 
یرون ۷ )0 ویروسی‎ 


کل ۱۶-۳۵ سیر یا رسای 0۳ در ول‌ای در حل افو نیس pad‏ از رای 65 و PSO‏ نکیل شد 
استودرسیتوزولمتوقف شد همکد MB‏ متملمیشد مرح SERB lab‏ تم نوس سای از وال از مه pe‏ 
sbi Jal in walang‏ یش هی ۱۴-۸۵( یرای hgh bye‏ ای هریک دایعا 
مختلف توسط عوامل مهاجم باکترایی با قارچی تحریک می‌شود. مرحله (6: 14:3 سپس کینز مهرکننده, 1-96 با فسفریلهمی‌کند و متعاقب آن به 


یکاز ES‏ متصل می‌شرد. مرحله © و @ hi‏ بویکونیتبناسون بمدی IMB‏ آن را بای تجزیه ندن توسط پرونازوم هدف قرارمی‌دهد. 


” 


مرخه 8 : حذف 8 NLS‏ رد هرد ily‏ ۱8۰۸3 کار ی‌کند من Se Ji‏ آن ye Dye gal an‏ 9:0 هسته ۸۳-6( 
رووسی اعد یدیا هی دف دزن By iS‏ کی ری a‏ سای حملمنمی) aS ng‏ هی 


پتیدهای ترشحی ضدمیکروبی را در پاسخ به عفونت ویروسی و 
gb‏ اقا می‌کنند(فصل (TY‏ ین پدده نان می‌دهد که سیستم 
تنظیمی 117-۸3 برطیتقونحفظاشدهاست وین یشترا نم لو 
مال پیش 

lle‏ بیلژیکی در سلولهای پسننداان و مطالات 
KS}‏ در Whe‏ درک مهمی را در مود کازکرد مسیر :۱۱۳ 
فاهم کرد coll‏ دو زیرواحد هتوایمر ۱1۴-۵ (۳50 , ۳55 
ولجداحهمتیهی در تمنشان Saas‏ ری دیراسون 


1 Interleukin «1 


Sige Jail (ly 8) مخلف‎ 


Jd LL‏ می‌شود که توسط سلولهایتزدیک در Beh‏ به 
عفونت ترشح می‌شوند. در تممی alge‏ اتصال ili Sty BS‏ 
تجمع کسبلکس مولتی پروتئینرادر al ceil piste‏ تشکیل 
این کمپلکس یک مسبر lap‏ را از می‌کد که باعث 
gps) 95 ald‏ ۱08 می‌شود 

در NF-AB lal‏ پر اه فال‌سازی رونویسی ژن رمزگنر 
زنجیره سبک آتی بادی‌هاایمنرگلوینها) در سول‌های GASB‏ 
شد. اکتوننصور می‌شود yy hol as S‏ سیستم 
یمنی در tl ting‏ به رغم که مگس‌ها Al‏ سنتز 
نمی‌کننده هومولرک‌های ۱۷۴۲33 در دروزوفیلا نت عدادزیادی از 


[_ ۸ ] زیست‌شناسی سلولی و مولکلی | 


سلول پا دهد 


سینوزول 
oe‏ 
اتصال ee‏ 
Woe‏ اتصال ید 
row OQ 0‏ 
etch‏ 
فضای 
مگ سم از خا 
dee 7‏ 
میتوزول 


سلول پاسخ دهنده 


Present? 1 
مکرتاز‎ 7 5 


EGF SS 


فعل سازی 
فاتررهای 


شکل ۱۶۰۳۶ سیر lap‏ 00۵ دقن دا dsl 235 yy‏ نت بروی سل مخ هد به مور Me‏ زرح 
Up nl re‏ اتعال بر ae‏ وت که ون UD I (NOUN)‏ دروی سل پم aad‏ جاور متصلمی‌ود Ao)‏ 0 در 
ناو تسا ee‏ تحت نون a Spe i (us) ADAM‏ سای رهام وراه 9 سس 
امسر کاس Lek ety ep‏ جع پوت فرضی Pes]‏ ببخش باه تج مت شده ویک برش bales JD‏ 
ای م‌کدکه مسیتوا نع ,همين رل (4)6 بسا الب هس. این بخش نوع داد از رها رس به نی 


بان نها مکش Se‏ ان زن‌ به یه خودعین سرنوشت ملول در للرشد و bol JAS‏ 8 میهد yp)‏ @( 


al‏ تفر کرد‌اد ولا نمی‌تونندفسفربله شوند. ۱۱۳-8 دم 
Jy‏ است این امرنشانمی‌دهد که سفریلاسبون EB‏ 
سیر Al lt‏ است. 

تجزیه NLS JB‏ را برروی ۱:۶ در معرض JS‏ 
می‌دهدک این تب سپس بههسته تفلمکانکرده و رنویسیابوهی" 
از ژن‌های Gam‏ را فعال می‌کند (شکل ۱۵:7۵ مراحل © و A‏ 
برخلاف فال‌ساری ۱۱7-6 بهوسیهبوتویز پیارسانیآن 
سرانام توس حلقه پس نورد مفی خاموش مشود لب دللآنکه 
یکی از lg)‏ که رویسی آن فا bag‏ ۱۳5 نا می‌شود 
FB‏ رزدهی bil (Se‏ سح پروتین MAB‏ حاسله در 
هستهبه Jad NEB‏ متصل شده و آن را به سیتوزول از 
Se‏ در بسیاری از سلول‌های سیستم NFB eal‏ 


1 Nuclear localization signals 


آنیاو اتصال به DNA‏ لازم است. در سلول‌هایی که دچار استرس با 
پاسخبه عنم عفونتنمی‌نوند. ۱۴62 در وضعیت int‏ در 
pie‏ توس تصل pine‏ کدی تحت عنوان ۸:8 
متوقف می‌نود. یک مولکول از LEB‏ به sled‏ جنت شده 
تال هدر 6553 متس مشود وی وس 
هلا" آنها را ili,‏ کمپلکس پرو 
jLS TXB‏ نقطه lane als BF‏ خارج سللی ند 


کیازی تحت عنوان 


۱۳ است. در jy ap ot‏ تحریک سلول توس یک 
عامل ge‏ ی سیتوکین ll‏ 8 اکیر ال شدهودوریشه 
سرین ei N‏ را بر وی 1-68 فسفریلهمی‌کند JS)‏ ۱۶,۲۵ 
مراحل 0 و )سپس Sigg‏ لیا 3 به ین سفوسیها 
متصل شده و TAB‏ را پی‌بوبیکوولتینه نموده و موجب تجزیه 
فوری آن به وسیله بروتژوممی‌نود(مراحل © و 0). در 
سلو‌های نکن شکل جهش oh‏ ( که ین دو سین به 


| os Eee 


در سللهای labia‏ است هل که ها shoals‏ 
فوق لعادهمعحافظت نده و هم در مهره اران وهم در بی مهرگان با 
ام هار ٩۳ pe‏ شرکت aha‏ 

در اي رنه سلول‌های مجاور و یکسان از نظر تکالی» 
سرنوشت‌های کملاً مفاونی رانشان مي‌دهند. در تیجهء یک سلول 
در یک گروه سلولی یکسان بهسلول‌های مجاورش به انتخاب 
سرنوشت opie‏ فرمانمی‌دهد. ین رین در ad‏ ۲۲ به لور 
مشروح بحث شده است) به طور ویژه در مهار شکل گرفتن تعداد 
بسیرزیدی ار سلولهای عصبی پیش سار از یک لاه تماز تیه 


مونومری غشایی در شبکه 
Open Be Dg‏ در کملکس گلژی,متحمل برش 
Solvay‏ می‌ودکه یک hy‏ اج موی و یک زیروحد 
سیتوزولی تنس aye Soul nee‏ ین دوزیروحد در فقان 
نکش با دی موجودرروی سول دیگر ه صورت رون در 
حال انصال با یکدیگر باقی می‌منن.به دبالاتصال td‏ بروتتین 
ری سلولاخدهدهمتحمل دبرشروتواتیکمیشود 
(شکل AFF‏ نختین برش به وسیله ADAMIO‏ (یک 
لورت ترس کال agg‏ ام ADAM‏ یه دیس 
yy Sel‏ و متلوروتاز ات دیس ایتگرینبه دیگر من 
ADAM‏ ملق ul 4S‏ متصل aad‏ ۹ )و 
tile‏ سول میک cada Dal‏ برش در BO‏ 
ناحه aie yy‏ نوج خ مهد و نوس یک SS‏ 
انس سرا JSS‏ شده از چا رین باکت یز 
می‌شود ان برش قطعه سیتوزولی نوچ | زد م‌کند که فو به 
Jo‏ مان 908 وی مجموه‌ای bg)‏ هدف را 
hoot‏ قزر می‌دد ین روتلیز A Sb‏ تظیمی قا 
شده با یام (RID)‏ همچین در پاسخ لها به کستول 
soe‏ وجودبروتین‌های تا نشده در شبکه آندپلاسمی (فصل ۱۳) 
رغ می‌دهد. 

کمک HELMS‏ حاوی یک پروتین با نم ۳ 
00-1( و سه زیرواحد ضروری دیگر (-۵۳1 y‏ 700 و 


1 او‎ 2- lateral intibtion 
3.Disiateprin 


4 Regulated intramembrane proteclysis (RIP) 


_" 


رونویسی بیش از ۱۵۰ ژن را تحریک می‌کند از جمله ژن‌های 
رمزدهنه سیتوین‌ه Spy‏ | کمکینها سلول‌های یستم 
یمنی دیگرربهمحل عفونت جذب می‌کنند) ۱۱۳-۵13 همچنین به 
کبرنههای پروتینی کمک می‌کند که امکان مهاچرث 
so la Spe leg big‏ خون)ز خن Weleda‏ 
فرهم بی‌کد (شکل ۱۹۲۶ را ملاحظه spl pele faa‏ 
gle NF-&B‏ ۷05 [یزفروم ال الق gl‏ که کسید Spe‏ 
ول (aS ca‏ نحریک می‌کند که یک سم رای سلول‌هایبکتری 
ست. ol pe‏ بیان ناد از پروتینهایآتیآپوپوزی را 
تحریک می‌کند زين وان فا تور رونوسی منقرددفاع tbh ow‏ 
طور ستقیمتوسط پامخ ه بیاریها و مرس ی به طور 
غبرمستقيم توسط باسخ به مولکولهای پبامرسان رها شده از 
عفونت‌های دیگر یا سلول وبافت‌های آسیب دیده هماهنگ وفعال 


oil در اهاب و امن‎ NFRD قش‎ ole ae 
She م‌کند رای‎ ll نقش کلیدی در طی تکوین یسنان‎ 
بای باه سلول‌های در ال رشد کبدی ضروری است.‎ NFXB 
ب بان یکی از زیروحدهای 8 کینز‎ SBS موش‌هایی‎ oo 
PAS نیستند, در اواسط دوره جنینی می‌میرند و به علت تخریب‎ 
alg te ecb ات‎ da hese نتیجه پوت بش از‎ 


هدر که در Jab‏ ۲۰ خوهيم دید ay epee‏ 
فسفریاسون eal tS le‏ یکین نا نقش مهمی را در 
تیم ge Sp pipe dp‏ در ene‏ روز 
فا می‌کن.به نظر می‌رسد که تجزیه پروئین واسته به 
فسفریاسون به نون یک مکانسمتنظیمیمشترک در Jesh‏ 
فریدهای مختلف سلولیفاهر مشود 


نوتچ فمال شده با لباند دوباربریده می‌شود و ITU‏ 
روتوسی رارهامی‌نماید 

هم گیرنه نوچ و هم لیکاند آن نحت عنون a‏ پروئین‌های 
تنس ممبل یک با گنز غشءهستنده بروی سل سول 
ap ec‏ نع لیادهای یگر زارد ماد لت ولی 
مکلیسم موی Yas iL JU‏ ان ست. دا 
به نوج متصل می‌شودتالنکه با فعلکردن aig‏ متحمل وقوع دوب 
برش شود وان مر باعث رها شدن ذمین سیتوزلی نونج می‌شود که 
به عنون فاکتورروتویسی عمل می‌کند. با منظوروقوع sila Jab‏ 
شاء سلول‌های مجاورقرر el Sh i‏ 


بوتع وتا بایدر 


Po |‏ زیست‌شناسی سلولی و Pile‏ "5 


های 


متالوپروتنازهای ماتریکس, برش بسیاری از پروتنب 
پم رسان از سح سلولکتالیزمکنند 

بسیری از مولکول‌های بیامرسان به صورت پروتین‌های 
تنس pis ae ln‏ من Lily pl‏ به فضای خاج 
bs‏ مداد بیدا می‌کنند این lading‏ پیامرسان SB‏ 
Seige‏ فال هستن لیکنمی‌تنند فقط پا رب اتصال به 
رنهاب روی سلولهایمجاو ال دهند لا یک fee‏ خوب 
از این ate ply‏ شده به غشاء اس که اثرات کاملاً موضعی دارد. با 
این db‏ بسیری از کتورهایرشد و پروتنهایپیمی دیگر به 
صورت بیش سازهای تراس ممبران سنتز می‌شوند که برش Wl‏ 
مولکلیپیامرسان محلول وال اه اخل فضای خارج وی رها 
Se‏ نوم ان ite ۱٩‏ صورت Jes ADAM alps‏ 
می‌کند و اغلب Wel‏ دربرش پیش سازهایپروئینهای eps‏ 
Je ale‏ قطه رس Ge‏ دالتمی‌کنند وتو با 
ADAM dan‏ از اين پیش سازهاء مشابه با برش نوتج توسط 
0 ات (شکل ۵۶ | ملاحظه a8‏ & استتای 
aS‏ قطمه خارج سلولی رها شده درای Calla‏ پیامرسانی است. 
gADAM cs‏ بان > hyp lacy aly‏ ال 
te‏ شدت توسط bly oi Spa‏ شیودیکه وقوع نت نون 
مهم است DESI‏ در مکنیسيهای متلق به تخظیم ADAM‏ 
رها pe ly‏ کیر ناهج سلول شود 
late‏ مهم از نظرپزشکی مربوط به برش تنظیم 
شونه پیش EGF slg hae yy lap jl‏ 
EGF se‏ 111-6018 2160 ۱01 و ۱۱302 هستند 
(شکل ۱۶۰۸ را ملاح تفیش فعایت یک ات یشتری 
از »24StADAM‏ بسیاری از سرطان‌ها مشاهده می‌شود. می‌توند 


باعث ایجاد سرطان به 99 روش شود. نخست AS]‏ تشدید فعلیت 


i مین فکتورهای رشد‎ ula pe سید‎ ADAM 
re) نرشعی‎ fa be شود که‎ BOF wis سلولی از‎ 
یمرن اکن اه سمت تکتیر‎ Sousa Ll enol 
با تخریب اجزاه تشکیل شده‎ Sil نامنامب تحریک می‌کند. دوم‎ 
ADAM سلی تصورمی‌ودک فش فمیت‎ US مترکیس‎ 
یگ ردنر‎ dae py سای‎ cp) مات‎ 
Se ted 
BE ae 55 همین‎ ADAM روتزهای‎ 


1- Fringe 


presenilin-1 (PS1)‏ در ابا به عنوان 
محصول یک زن a ld‏ عموماً دیمان با شکل پیش 
رس غالب وال عارضه pl‏ چهش می‌ببد مامت برروی 
سلول‌های فاقد 0/10 علت Sa WS‏ فقط pi‏ به 
برش پروتلین‌هایی است که در اند توسط Bigyglte VADAM‏ 
دیکر ماتریکس برش خورده باشد را شان 3b‏ 1625110 بهریشه 
(stump)‏ خارج سلولی مبوط به Seer N‏ پروتین نی 
متصل ی‌نود که نوس نخستن pee ha ay‏ (شکل 
ype (aS aide ۶۳۶‏ این gnicastrin say‏ لذاکمپلکس 
کامل گاماسکرتاز 9 بهمیانکنش b‏ بروتین هدفش can‏ مانقش 
پرونیهای ۸17۸0۷ و گماسکرتا رد رد و تکامل وسپس در 
عارضه ml‏ برس Se‏ 

در دوویلاه قطمه داخل سلولی رها شده نونج کمپاکس راب 
JL yy‏ به 0۱۸ بنم SUCH) belt Sh‏ تشکیل 
می‌دهد این کمپلکس رونویسی بسیاری از ژهایی اه ثر 
OL‏ رروی تین سرترشت سلول در IIE‏ رش و تکام 
است را تحریک می‌کند. یکی از رونشن‌های افزایش یافنه در این 
حالت خود gap‏ است و علاودبر این Ady‏ دا به همین an Cees‏ 
ae‏ (شکل ۲۲.۴۲ را ملاحظه کید منطو که در فصل W‏ 
ie‏ تظیم ie‏ گینده Ug‏ ین طریق مشخصه 
روری ملکتش ین سولهایابدیی یکسان است که موجب 
می‌نود نها سزوشت سولیمقاتیربهخود بگند 

معالعات بیشترو کسب چندین ردیف از مدارک» آشکرکرده‌ن 
که مسیر نونج توسطبسیاری از تازن‌ها وکنترل‌هایداخلی بادقت 
تنظیممی‌تود. مطاعات یکی در درووفیلامنجر به کف 
Fg oat‏ شد ان gt‏ یک گلکوزل تفا است که 
poy cd‏ تحت تیار میدهد درشبکه ان سکلزی(فصل 
Pig ۴‏ رای رو اب stot‏ دربن Ob‏ سول نوت 
اضانه می‌کند.اين تفر نوتج را به سمت حساسیت بیشتر نسبت به 
ید دیش در ala‏ لاد Pe ie Oe‏ مهد 


(aicastrin 


داران سه پروتینرنگرنگ که پروتین‌های منسوب به Fringe‏ 
sels‏ می‌توند Manic Fringe Lunatic Fringe)‏ ر 


sels) ul) سه‎ al gigi حاسیت نسبی‎ (Radical fringe 


Jagged-I‏ و Jagged?‏ تفر می‌دهد. در مکس‌ها و در 
پستندارن گرایش تحمیل 


نکای را تحت Sl‏ ور ی‌دهند hy‏ ۴ گینه نونج 3h‏ بر 
از سلول‌ها تقییر می‌دهد. 


فسل ۱۶ -پامرسانی سلولی | امسیرهای پیم رساني-. ۲ ۰۰ | E‏ 


خارضه آزایمر. مشخس شده است که APP‏ عامل اصلی این 
lag‏ است. بسبری از آنها la re‏ در پروتتین APP‏ داد 
و مضاف بر Sal‏ این bg sae‏ در اطرق abla‏ برش فا با 
تاکز جع میور شکل 1 تن ده شده 
ت 4سرد گیگ abt alll lee‏ چهش‌های oe‏ 
در در پری ستیلن PY‏ زیرواحدی LL) (BSUS‏ 
می‌شود که تشکیل پپنید :وق فزایش می‌یاب و منجر به تشکیلِ 
پلاک 9 Tale‏ مرک نورون‌هامی‌شود. 

آفاسکرتاز برش داخل غشایی تتظیم شونده مربوط به یش 
از ۱۰۰ پروتئین سح سلولیمانند نوج را کلیزمی‌کند (شکل 
۶۲۶ راملاحظه کنید). مدارک تائید کننده دخالت زیرواحد مرروط 
پری سنلین ۱ آلفاسکرتاز در مسیر Heathen‏ نوتع از 
lan‏ زنتیکی در کم حلقوی گنس بدست آمده استه Ae‏ 
در Ges uy tan‏ ۱ در رم موجب قیس igh‏ همان 
آنچه که برای جیش‌های Be‏ وجود )25 می‌شود کارهای بعدی 
ندان داد نوج بستناران نمی‌تواند متحمل پروتولیز BY‏ 
ply ba lll Le‏ در سولهای عمبی موش فاقد بری 
سنلن ‏ از ظر زتیکی, رون اکآ ری سین ۱ یک 
پوت jE KL‏ وی است و با اینکه یک فاکتور ضروری 
cally yy‏ است هنوز من ده است. در داخل ak‏ گذرده 
از sl‏ پری سنبلین ۸ ساختان فضایی دو ريشه آسپارت 
همانند آسبارت‌هایی است که در جایگاه فعال آسپارئیل 
پوتازهای محلول در آب وجود درو چهش در هریک از این 
ریه‌هایآسبارلت در پری لین ۱ ath‏ آن رد حریک 
برش نونج متوقف می‌کند لا اطلاعات کونی IS le‏ با این تسور 
است که پری ale iin lee‏ که بخش‌هان تنس lee‏ 


APP ay‏ و بساری از پوئین‌های So‏ برش میدهد. 
پروتتلیز یم شدهداخل غشایی SREBP‏ یک فا کتور 
رونویسی TAF solos‏ به سنظور حفظ سیزا نکلسترول و 
Jae gad‏ میناد 

ار یک سلول ید کافی بای ساخت مان کافی از غشاء را 
ناشته باشد fide Sag‏ بسیارزیدی کلسرول داشتهبشدبه 


1- Cardiac hypertrophy 
2 Amyloid plagues 
3- Amyloid precursor provein 


4. Presenilin-1 


ad 45 gaan scan‏ آموخیم فلسازی گینه‌های 
7 آدنرزیک توسط آذرنلین در عضلهقلبی موجب گلیکوزنلیز و 
AIS‏ در سرعت عضله قب می‌ود اکن تما ge‏ مدت 
سلول‌هایعضه قلب با پی‌فرین منجربهفل‌سازی ADAMS‏ 
تما مکاسمناشتاخه‌یمی‌شود ین Sate je‏ 
پیش ساز تنس ممیران 113-500۴[ برش می‌دهد سپس 
"07 رها شده به گره‌های EGF‏ پرروی سلول‌های 
عضله قبیمتصل شده ورشدنمناسب آنها راحریک می‌نماید این 
SS‏ بیش از حد یود مرب IS) lb‏ ضعیف شود 
bus)‏ شناخته شده با عون بزرگ شدن قلب" که ممکن است: 


منجر به مرک زودرس شود 


برش نانسب بروتین بیش سا ply algal‏ 
عارضه زار شود 
یچ yl oles‏ 5 دبگری است که با لت cobb‏ 
Ht A‏ ازهای صاتریکس منسخص می‌شود. تقببر 
ویک اصلی Ay opps‏ این ga ashes‏ پلاک‌های 


یی(" حاوی دسته‌ایی از دای کوچک ib‏ ۲ 


ره Mba eh‏ در نز است. این ندز برش پروتوتیک 
رونین Job APP‏ می‌نود AIS tips SAPP‏ 
معرانسطع Spe‏ با alae‏ اشخص است که به وسیه 
bons‏ ان یش 

هد رون APP gy‏ متحمل یک برش OS‏ سلولی 
ویک برش درون غشییمی‌شود (شکل FEN‏ نخسته مین 
خارج سولی در یکی از دو جایگاه توسط ۸10۸/10 یا 
7 (قلب مجموما رده opie‏ باب 
hag‏ تلووتژ بر ماتریکس Aly‏ کرت رش میخورد 
سپس در هر p‏ حالت#مسکراز یش rp‏ را در همان جیگ 
OS LE ALE ope‏ من ستوزلی AS‏ از ۸4 
هی کوچک متفت در نو سیر زد م‌کند مسیر BE‏ 
شده Ig‏ از یک تیدا ۴۶ a‏ رجا AS Se‏ 


هیچ آسیی به همه ناد در Sis‏ مسیر آغاز شده توسط 
BSE‏ ند MBs Seip‏ اد م‌کد هه طور خود 
> نو یگرمرهایی رجا می‌کند و سپس پلاک‌های دی 

pas‏ مغر یمان با عارضه wl‏ را تشکیل 
rey‏ 


Sas Lop 5 sap‏ از ما 


ان با a‏ فمیلی 


8d سلولی و‎ ei 


Bia 
pains 


Preseli? ADAMIT) 


بی در بی توسط LADAMIT) ji Salil‏ 


۵ شکل ۱۶۳۳۷ برش پروتولییک 37٩و‏ عارضه mail‏ (ست bot‏ برش 


(ADAMO‏ 0 و کر یک یدق تفه Lg slat‏ متسد وید مین Ca)‏ راست) برش دمن خاج الیو 
jb fut‏ با شکست درداخل غشاء توسط D i Sul‏ دنال ی‌شود وید ۸٩6‏ با ۳ ریشه را یجاد م‌کن که هطور خودبه خود الیگورتشکیل" 


دی تفت شده در زین LSE) i A‏ میهد در BOM ۸۳۴ ip ane‏ 


Jel -‏ تانسراز (ACAT)‏ که کلسترول راب کال ذخیرهای 
دی Bla Ble Jas‏ 

et polis ay cl Iya a ly تنظیمرونویسی‎ 
بستگی داد (588ها در‎ jh جفت‎ ۱۰ | VISRES) Jil 
با‎ Sie gASRE شوندهوجود دار‎ 


روم ژنهای هرق 
عاصر Gb‏ سرمی که کنترل بسیاری از ژن‌های پاسخ اوله رابر 
عهده دنه مفوت هستند (لر پخش ۱۶3۴ cou‏ شده سنا 
نکش ly STs‏ رونوسیواسته yj a‏ تحت نان 
iam lag} las Sesh yoke cull (SREBP)‏ راتتظم 
مي‌کند یره وسطه ahd pSREBP‏ آوپلاسمی نز 
می‌شود و حداقلشاملدوپرویندیگرعاودر SREBP‏ ات 

وقتی که لولها لت افیا کرو اند SREBP‏ 
در غشاءشبکه نتپلاسی با ۳56/۸۳ 1( مشابه 
Sap‏ آن 2 واحت روتینهای $9 کبلکس SS‏ 
می‌دهد (شکل ۱۶,۲۸ قسمت SREBP fa‏ دارای سه مین 
ماوت ات مین .تال ستزلی دای وتف ندال به 
DNA,‏ به صورت ODHLH‏ (شکل TF‏ ملاحظه کی که به 


1-Sterol regulatory elements (SRES) 
2 SRE binding proteins 

3+ SREBP cleavage activating protein 
4 Basic - helix oop - helix 


ناد و سپس پلاک‌های أ 


سول زد یود یک نآ تا ات 


طوری که کریستال‌های بزرگی تشکیل شده و ساختارهای لولی 
آسیب بنند ین سلولبهزودی با یک بحران رو به رو خوهد شد. 
رای aie‏ از ان ودتفاجه‌ز: yb a a phe‏ طبیعی 
Je‏ ند ناب | توسط تنظیم عرضه و مصرف NT‏ حفظا 
می‌کند.تنظیم هماهنگ متبولیسم فسفولییدها و کلسترول بای 
حفظ ترکیب صحیح غشاء ضروری است. پروتتولیز تیم SB ad‏ 
غشایی که در سیر وتج رخ می‌دهد نقش هم را نیز در باسخ 
سول به میژ این کلستول ایا میک 

ghia‏ که در فصل ۱۴ $0 LDL ei‏ غی از کستول 
است ود تال bb a Jy sal‏ سیستمکردش خون عملمی‌کند 
[شکل ۱۴-۳۷ را ملاحظه کند)4 هر دو مسیر بیوستتز کلسترول 
[شکل ۱۰.۳۶ ملاح کنی) و مین للی گرده‌های LDL‏ 
هنگاس که Jy‏ اضافی وجود درد دبا تظیم کاهشی 
می‌شوند. 

چون jILDL‏ طریق آهومیو با واسطهی گرندهبه اخل 
سلول جذب می‌شود JS)‏ ۱۴۰۲۹ را aS akin Me‏ کاهش در sla‏ 
گیردههای LDL‏ منجر بهکاهش در ورود کلسترول به سلول 
می‌شود.هم پیوسنتزکلسترول وهم ورودآن در سح رونویسی ژن 
تنظیم می‌شوند. برای مثال» هنگامی که سلول‌های محیط کشت با 
لفات فرانده LDL‏ نویه سی‌شونده میزن و فعلیت 
HMG-COA‏ ردرکتز زیم کنترل‌کنده سرعت بیونتز 
کلسترول) سرکوب مینشونه در حالی که قعلیت آنزيمآمیلکلسترول 


© 50 st evs 


۳۵۵-2 


oh 


at 2 میوزول‎ ee 


سیتومای گلزی Oa‏ 


JS ۵‏ ۱۶:۳۸ کنترل حساس به کلسترول در فعالسازی SREBP‏ ذخیره سلولی کسترول با عمکرد ترکیی (2)  Insigel‏ 56۸4۳ کتتول 
منود هر دی ان وهای ستسری WEBER A‏ )رت که سح کول بالات (2 wg‏ من حماس به سول در 
50۸ متملمیشو وان ch pl‏ دزی کبس Ate SCAP-SREDP‏ که سای می شود( کیک( دا SAP‏ 
در ul le‏ کلسترول Shay‏ 50۸1۳:533۴ مان Sp‏ سم کملکس گی از طری SOI is‏ نی IS 9 SoA‏ برش 
ی در بی SREDP‏ ترس Se yy‏ او [518 و امن مجودر تیال 58708 fae aol‏ رای یدمن 


(که can SREBP‏ (511608) تایه مشود به i ad Js‏ مکانکرده رنیسی از هی که در بووترشان دای pasa SRE‏ 


وزیکلهی Ji‏ شک آدپلاسی بهطرف ای مها می‌کند 
i‏ ۱۴ را oat‏ رین ال وسته به SAAS‏ 
insig‏ مپاکس 51183۳ -کلسترول - 56۸۳؛ این کمپاکس 
را در 213 گرفتار می‌کند 

قتی که من ks als pels ges‏ برخی از 
کلسترولهای Jase‏ شده به رها pipe‏ )2( 
Jail Sus insigel‏ با JS SCAP‏ از کلسترول Jy‏ نمی‌کن و 
کمپلکس SCAP-SREBP‏ از شبکه آندوپلاسمی به طرف 
ری COPI la Sip nb‏ حرکت میک (شکل 
pp dp go 5812۳ gS un (Oa ۰۸‏ 


1- Sterol regulatory elements 


2- Sterol - sensing domain 


کنترل می‌کند. 


SREBP ay gibi Sn ain i ie‏ عمل 
میک یک مین مرکزی راز به شا gh‏ دوماریجآفای 
ناس مان ویک مین تظیمی + تمنل موزل SCAP‏ 
دارای هشت میج ll‏ سرتاسری و یک ذمین بزرگ سیتوزولی 
7-نرمبال استکه امن تنظیمی SREBP‏ مانکش می‌دهد. 
نج ماریج till‏ سرناسری در SCAP‏ یک مین حساس به 
alte Jy‏ با HMG-COA‏ ردوکز را تشکیل می‌دهند 
[بخش ۱۰.۲ را ملاحظه کید وقتی که ذمین حساس به استرول در 
SCAP‏ کلسترولمتصل شود این ey‏ ب(۵ و۵ نی 
متصل میوقت ک(2)(-ْ9] هط کم به ملک - 
6۸8 کلسترول متصل SCAP Jad ogi‏ پونش 
روش موحود بر روی وزیکولهای 6008۱1 که م‌کد و 
بدین وسیلهی انحاق کمپلکس SCAPISREBP‏ را به داخل 


[_ ۰ | زیست‌ناسی سلولی و مولکولی | 


SREBP-1a‏ و 909۳-16 اثر یشتری h‏ برروی مابولیسم 
سید چرب در ماه تلم سول De aah Jal‏ 
که در مورد 510811۳-2 عکس این فضیه است. 
ub ay i‏ اینکه ریسک عارضه آرترواسکاوز تسبت 
مستقیمی Jp 6) LDL ola has‏ بدا راطه 
مسکوس با مارد هدف اصلی در مقوله adhe‏ عمومیکاهش 
سعح کلسترول LDL‏ و افزایش کلسترول ا۲400 بوده است. 
موفق‌ترین lg‏ بای کترل cons‏ ما0 اهنا تیه 
Susan‏ موجب‌کاهش LDL‏ پلاسماییمی‌شوند pled‏ که در 
فصل ۱۰ بحت شد این Sp) HMG-COA pulang)‏ متصل 
می‌شوند رب طورمستفیم Cala‏ آن را مها sty cn pic‏ 
پوستز کلسترول و ذخیره کلسترول در کید را کاهش مي‌دهند. 
فال‌سازی SREBP‏ در پاسخ به این کاهش کلسترولبه فش 
ست زیم HMG-CoA‏ ردرکتاز و گنه LDL‏ کمک می‌کند. 


مهمترین یمد candy‏ ید شد الیش دا 6 LDL gins‏ 
کبدی است که اه یش ورد LDL Spl‏ راز لاس 
سم کرد زاین رمع سول اراد سیم PF‏ 
خون کاهش می‌دهند به نظر مي‌رسد که gated‏ همچنین با 
مرکوب اهب که Al‏ این soled‏ وجب مهار Shes‏ 
می‌شوند.بهرغم آنکه مکنیسم این مهار به خوبی شناخته نشده 
است. مب وشوحد رات pgp chile‏ تین شرکت درد 


سیرهای دخیل در برش پروتئینیالفاءشده با پیام 

* ناور رونوسی NEB‏ بسیری از lags‏ را که اجره 

میهد la pe‏ عفن الاب Ga‏ هن تظیم مر‌کند 

ghJgl *‏ تحریکنشده p) NPB‏ سیتوزول (See M‏ 
| به یک پروتین مپرکر ۱6 متمل شده pad‏ پامخ به 

بساری از 2B lal‏ سلوی, CaS ip‏ شدن ویسنه به 

ay pend‏ 4:3 در yyy‏ ۱۱۳-۶۵ فال زد 
| می‌کند که به طرف هسته مق می‌ود[شکل ۱۶-۳۵ AIL‏ 
(us |‏ 

پروتین Jad hats By‏ به ایند دا برروی che‏ سلول وٍ 

سلرل مجاوه متحمل برش پروتویتیکی می‌شود (شکل ۱۱۶-۲۶ 
| ملاحظه کند؛قطمه سیتوزولی نوچ آزدبه هسته مق می‌شود و 


رونویسی ژن‌های هدف اساسی در rst‏ مرنوشت سلولی در طی 


1- Statins 


جایگا توسط دو پروتاز متصل به (SPPSIP) Lie‏ برش می‌خورد 
ist 80 buys)‏ تلم شود Bd ts Bb‏ نوم 
جایگاه من اوی اه در تمیال a‏ داخلمیتوزول 
رها iS yo‏ این قطه که SREBP‏ |هسته‌ای (SREBP‏ نامیده 
مشود فوبدخل Sian‏ مک می‌کند. دنا نوس از 
ژنهایی که ارلی SRE‏ در پرمترشان هستند Aye Jb‏ 
)1 گنه لاو (iS) HMG-CoA‏ ین al‏ در 
کسلسترول سسلولی بسا فسعال gad‏ میسر(2) 105-1 
۴ موجب lag} gle‏ ریز کنده پروشن‌هابی 
می‌نودکه هم کلسترول اه JB‏ سلول ورد مین یرد 
(LDL‏ هم کسترول از Je‏ بیش Se Sho‏ نت م‌کند 
(i659) HMG-COA pil)‏ س از برش SREBP‏ در دستکاه 
گلژی, 96۸ به وضوح به سمت شبکه آندوپلاسمی بزمی‌گرددکه 
می‌تواند با (2) insigel‏ و مولکول SREBP‏ سالم دیکری 
as ble‏ سل ای asi‏ ای کترل شود SRE‏ رای 


aly‏ درحالپشرفت 0510513۴ جدید موردیز استه چون با سعن 


سا یی نوس سیر روتوم با واسله‌ی یوکونتننجزیه pe‏ 
Ja‏ )ید ey‏ و نجزه 151058 به tp Ge‏ سلول به 
تفیرات مان bel‏ ال سلویکدک Sa‏ 

تحت Se aed Sy‏ در لی رشد سلول)؛ سلولها به 
موجودی ییاز alte ol‏ ضروری غشاییوپیش‌سازهای 
اسیدهایچرب نی رد تیم هماهنگ).ماگاهی اقات Ua Jo‏ 
مزا بااتری از برخی از یدهاز ند ماد کلستول نمی 
به lyin‏ رای ست هورمونهای دی {ate ps)‏ 
تنظیم چیه fp Ila ll‏ کاروت‌های Spa‏ 
cal‏ بستگی به بخش گسنردهای J‏ فاتوهای روویسی ماد 
چندین SREBP‏ درد که oly‏ بروتین‌های pS‏ در متبولیسم 
لیبدرا کتتل می‌کند. برای مثال چندین SREBP‏ رونویسی J‏ 
ژن‌های رمز کنده بسیاری از پروتین‌های شرکتکنده در جذب 
$b) bd ye‏ رواک bn la‏ به مسر 
سنتر «Jp tal‏ اسیدهای چرب؛ تری کلیسیریدها و فسفولپیدها | 
تیم می‌کند. تدارا ه یوقم شناختهشده از YSREBP‏ 
بیان می‌کنن. SSREBP-Ic SREBP-la‏ از Gly‏ متناوب. 
۸اهای ترید شده از lags‏ یکسان ایجاد می‌شوند و 
SREBP2‏ توسط ژن متفوتیرمز می‌نود. این فاکتوهای 
رونویسی تیم شونده واه همه یکدیگر ه نها دسترسی 
به لسترولبله همچنیتریآلسریده و فسفولیدهای SL‏ 
شد از اسیدهای چرب رل می‌کن. در لل‌های پستاناران, 


۴ ee opal مد ای‎ 


۴ با و سار صیرهای sae‏ ان ژن را تحت 
یر gy ane JIS‏ انکهچکرنه ان Sis‏ تین میشودبه 
صورت یک سوال در مبحث انتال Gib ply‏ می‌ماند مطالمات. 
ومولکلی »> ple Sct‏ موش‌ه درقهم ما از رتباط 
alo‏ مسیرهای clothe‏ ستفاوت و اساس تنظیمی 
کنترل‌کننده اختصاصیت در موجودات زنده پرسلولی نقش دارد. 

JL ole‏ سهبدی چندین پروین clay‏ را در طی 
جندین سا گذشتهتعین Lovo pl bo‏ بشترچندین 
سیراتال angel pl‏ ساختارهای مولکولیکنازهای مخلف 
شیاهتهای از و رات sete‏ | شانم‌دهد که در haga‏ 
تظیمی ula‏ شرکتمی‌کند یت چندین LS‏ ند او 
oy‏ ینز ۳:3(8)] توس ثسین‌های سهاری و همچنین 
توسط چندین فسفربلاسیون od JUV‏ توسط چندین کیناز دیگر 
تنظیم می‌شود. درک ما از Sil‏ چگونه فعالیت اين کنازها و سایر 
کینزها ور دیق به منطو رعناهایسلل نظیم می شود یز 
به مطلعات زیستشناسی سلولی و ساختای بیشنری داد 

Sle esha از‎ ihe Gj در ال یام‎ eves! 
استد داش‎ el babs عمدةسرطان‌ها و بسیری از‎ old 
el etn pL SL مفسل از سیرهایپیرسانی دض و‎ 
رهم کردننشانهای مولکولی مهمی رای طراحی‎ pe 
Koji درمانهای خاص ادمه خواهدیانت.برخلافارتباط ساختاری‎ 
معلمات اشیر‎ (WS sa) ofa lyre مولکرلهی‎ ow 
بزی زبرسته‌های خاص‎ Bl gine پشنهدمی‌کد که‎ 
ییا‎ Le طراحی شود در بسیاری از تمورهای با‎ ie 
As, آن‎ cal تاحتحمل یک جهش نده‌است که‎ ۴ ax 
مولکول درویی کوچک (*( هتفه‎ ssh می‌دهد. به طر‎ 
جهش بان مهار می‌کند وی ی‎ EGF فلت کیزیگبنه‎ 
این این‎ 2] aes بیع با مار‎ EOP بررون گنه‎ 
درو رشد سرطان را تتها در بیمران با این جهش خاص آهسته‎ 
ی بادیهایمورکلول با کرده‌ایبه‎ tlle oe 
لاد از‎ a Jha محلولی که دای مین‎ gla cp) دام انا‎ 
یک گنه هستند این لاد جمعم‌کند که نز عمل‎ 
سیتکینهایپیشتهابی مان و 1۱18 از طریق تال به‎ 
یر‎ lel san cna می‌شون کنون‌در ان‎ hanes 
آرتریت استفادهمی‌ند.‎ 


۱ 


پیش‌سازهای متصل به غشاء خانواده 86۳ از 
مولکو‌های ply‏ توسط پررناز ۸۵۸ کانلیز 
می‌شود. شکست امناسب این پیش‌سازها نتبجه‌اش 
می‌تواند تکتیر سلولی غیرطیعی ایجاد سرطان؛ gin‏ 
قبی و سای eles‏ 
8 گاماسکرتا که پرتولیز درون غشایی تنظیم شدة نوتج را 
کانلیزم‌کند دربرش پروتین پش‌ساز موی A (APP)‏ 

| بیتیدی که تشکیل پلاک‌های مشخصه بیمری pall‏ را 
می‌دهد, نیز فش درد 
#درسیر etsy St insig-QVSCAPAREBP‏ 
۳ تنل از غشاء کلژی توسط پروتولیز رون 
lt‏ وقتی که کلسترول سلولیپائین است زد می‌شود 
(شکل ۶-۲۸ را ملاح کنید)! آن سپس بیان ژن‌های 
رمزکننده پروزئین‌هایی که در پیوسنتز کلسترول نقش دارند. 
HMG-COA 134)‏ ردوکتز) و دخول سلولی کلسترول 
من گنه (LDL‏ | حریک aS ye‏ وقتی که کلسترول 
cal YL‏ ۹8۳8۴ در غشاء ER‏ در ک مپلکس با 

lao SCAP ginsig-l(2)‏ می‌شود 


تیک بیوشیمی و زیست‌شناسی ساخاری به ما دید تغمیری 
یدید ie Sil oe‏ یامه سح ape‏ ور مین و 
دلب le 8, > law‏ میود داد ناه ply‏ 
خارج للی lie‏ گیزده‌های هو سبرهای تال ام خل 
سول در مدا تسم از id shiny Se flan‏ 
ین است که yf‏ سیرهای tly‏ مشب فرآیندهایسلولی 
خیلی lite‏ را تنظیم می‌کنند. رای منال, STATS‏ دستههای 
gt‏ هار lage‏ پیش سا رده ال 
تحریک (ing iS‏ نستبه لها ig‏ بسا 
هبل تحریک کیرندهبرو لا کتین) STATS Yass ashy J‏ 
sng‏ توت از وهای etsy‏ رین له سار 
Jat ge‏ م‌شودولیطیمت این پرزت‌ا و اک نا 
ie‏ یا وهای بان ژن مختس لو pale‏ همگاری 
می‌کنند کشف نشده است. 

در lil ep! coiled pte‏ یام همسان دریک سلول از 
se‏ گنای توت ene) Ae‏ وی ili‏ 
آشکار می‌کند. یک دیداه مشترک اين است که مدت فمل‌سازی 


| ۳20۳ ions; ۸ 1 


MEKSAA gle‏ در سلول‌های HEK293‏ مان از ployply‏ از 
طریق Jud MEKS‏ و درون sole pice‏ ساولهای 
OSES‏ شده, توسط وسترن SEW‏ با یک wh Bl‏ بر علیه 
2165 مورد برس 5 کرت ln‏ قسمت (0) کل ما 
جه euler joe‏ دیرهنقش MEKK2‏ درفعل‌سازی ERKS‏ 
SaaS eg Sts‏ چکونهدده‌های مشاهدهشدهوقتی که سلولها 
مم زن MEKKS‏ وژن 2065 هم ژن MEKSAA‏ دریفت 


رده روش‌ازی ریب زا DOBBS‏ ان GS I‏ 
کمک می‌کند؟ 


1- GJohnson 


داده‌ها 
وهمکاراش شا ۱8۸ کیزی را rar‏ 
i iin ala she p MEKK2 of Slo‏ ادا 
غربالکری نوک مخمری افصل Y‏ ملاحظ نی مشخص شدکه 
۸۳۷2 به ۷/5 متصل می‌شود ومی‌توندیک ۷۸۸۴ کی 
A pad‏ بای روشنشدن مسیر یرای به را آناخت شده 
توسط ۸۸۳1062 در In Vivo‏ مطالمات زیر در سلول‌های ANS‏ 
i>‏ انسان (HEK293)‏ در محیط کشت انجام شد. 

(a‏ سلول‌های ۱1۳16293 با پلاسمید رسزکننده شوترکیب 
(۳2/نشانار) ban‏ لاسمیدرمزکننده 15 با یک 
حامل کنتلی که inn‏ را رم نمی‌کرد (MOCK)‏ مود ففال 
ژن قرارگرفتند. MEKS‏ نورکیب از عصاره سلولی توسعا جذب به 


یک آنت‌بادی ویژه رسوب داده شد. این مدای که به روش ایمنی 
رسوب ناه شده بودتحت لکترونورزژلپلیاکیل یر گرفت. 
به oe‏ تال افت و توس وسترن DILYS‏ بدی که 
1/1612 نار | نی oh‏ رس شد نیج در قسمت. 
(a)‏ شکل زیر نشان ددهشده‌ند. چه اطلاعتی دباره ین آبشار 
۱۸۴کیا زین آرمیش ید goad Ul pS‏ قسمت )2 
شکل li‏ می‌کند که MEKS MEKK?‏ را فعال aS‏ چه 
اطلاعات دیگری od‏ می‌شود؟ 


تسس ود 
eens‏ — 


cal نشان داده شده‎ Mb کینازی است که‎ MAP یک‎ 014165 (b 
فسفربله می‌شودفعال می‌شود وقتی‎ MEKS که وقتی توسط‎ 
حرکش برروی ژل‎ epg Ahad MEKS توسط‎ ERKS 
138516093 می‌شود. در آزمایش دیگر, سول‌های‎ Stel Sle 
با پلاسمید رمزکننده‎ daw ERKS با یک پلاسمید رمزکننده‎ 
۷8۲۵ با‎ MEKS ; MEKK2 .MEKK? .MEKS 
یک نوع چهش بافته‎ MEKSAA ترانسفکت شدند.‎ MEKSAA 
منفی عمل می‌کند.‎ WE و غرفعل از ۱۸۳15 است که بصورت‎ 


(شکل She LA‏ » حل Sele‏ با ادن فارسنتد 
رنگی که به‌طور ویژه به ۳- اکتین متصل می‌شود رنگ‌آمیزی شده 


حرکن سللیمحفق یرد sabe‏ ولا مهم Soe‏ 
خاص و سازماندهی درونی واضحی داشته باشند؟ جازه هید ابدادو 
ال از وهای ک دای عمکد و سازمن‌ده‌های las‏ 
مي‌اشنا om‏ کم 

وان یل که رود کوچک | مروش AS‏ یک اه 
Soe‏ ونبهسکفرتیازسلل‌ای ری شکل به اپ لیم 
تشک می‌دهند Sof Qh Aw. Ab Ie)‏ 9 ما یی 
ald le FS)‏ ری 9 خرج NNT‏ غدای 
Jel‏ (پخش lack‏ به ون میشد. به مور 
محقق ساخن ان Jal‏ جهتدز,نشاهایبلاساییراسی و 
وال se‏ تیال a‏ دی کیب ey‏ توت 
J poe pe‏ توط fig pec al‏ متعل 
yy 4۱٩ a as‏ همچین ان اتعالات وی 2p‏ 
رس و رال یز تفیککرده اسان وع کیک به سول 
اجازه می‌دهد که پروتین‌های انتقال‌دهنده مربوطه را در غشاهای 
Hele ghd‏ دهد له فشاءرای Sip yee‏ 


thos 


۷ 


سازمان‌دهی و حرکت سلولی 
آ: Sao‏ وفبلامنت‌ها 


رئوس مطالب 

Wel‏ میکروفیامنت‌هاو ساخترهای کین 
| دینمیک glace‏ کی 

eas pte ۱۷۵ |‏ فلت کین 


| ۱۷:۴ سازمان‌دهی ساخنارهای سلولیمتتی بر تین 


| ۱۷.۵ میوزن‌ها پروتلین‌های حرکتی مبتنی بر ST‏ 

|۱۷۵۶ حرکات ناشی از میوزین 

Sepp مهاچرت ساولی:یامدهی‎ WY) 
سلولهایموجود‎ ICS نوع‎ Sg Sa زمانی‎ 


در طبیمت SAL Sign‏ و حرکلت سلولیگاگون و 
Sly‏ موجه م‌شويم.نخست Sun‏ است موجه S pp‏ 
eda te‏ ارم ole‏ زان Sena‏ 
نی مثلکلبدبنس سری]ًتومط Sp‏ و تک بهجلو هل 
تاد می‌تود وشن می‌کند. سلولهایدیگر مت آمیبها و 
lay Sa‏ نی بسا آهستهحرکت مین توا دج اند 
خارجی هل ددهتمیتوند نها حرکت هماهنک خود لول باعت 
حرکت ld‏ ی‌شود. همچنین ما مسکن است متوجه شویمکه مضیٍ 
از لولهای باتی به یکنیگر متصل شده‌اند و صفحه شب 
سفرشی JS‏ میهد در حالی که spe‏ دیگری ما 
lass‏ دای ML‏ لول تطول فوت sath a‏ یآ 
ld tay‏ بقل است ار بهساماندهیدرنی ولا 
به دقت بتگريم, مشاهده می‌کنیم که نامک‌ها دای جایگاه‌های 
مشخصی هستند ای ال دای عمومً درزدیک هسته 
se‏ درد چگونه اي توع د JS‏ سزمان‌دهی سول و 


3 teed | a 


m5 
وتجزیه "تنم شده‌می‌گردندکهباعت‎ ! J می‌زند متحمل‎ 


می‌شودکه سول ag spa‏ دست pane‏ این که در 
pe‏ نیز انواع ساخترهای مستفوت خودراتجزیهکند. 
میکروایلامت‌ها پمرهایی از رین اکتینمی‌باند که توسطا 
بررنئی‌های متصل به اکتین بصورت «ستهها و شبکه‌های 
عملکردی سازمان Hage‏ میکرویلامتها mri hile»‏ 
دای پلاسمیی.شامل ساختارهای ds cae‏ میکرویلیها 
نقش بسیارمهمی درد میکرفبلامتهابهتهاییمی‌ننددای 
saben‏ اک به پروتی‌هایحرکتی("موزین ال 
با ۸:77 کمک کنن. ین Lng‏ دای نقش Sa) el‏ در 
عضله) یا حمل محموله در طول میکرویلانت‌ها میبشند. 
میکروتوبولها وهای بلندی هستند که lays‏ پروتئین توبولین 
ساختهشد‌ند وتوسط ay‏ متصل‌شونده به مکرووبولسازمان 
weal‏ نها اطب در کل سول ig‏ شداند ویک چارچوب 
ay lal‏ نمکهایمتصل ه خودو ps Sle jn‏ 
مزک‌هاو pals DS‏ می‌کند. نها همچننساختا دوکمیتوزی» 
ماشین تفکیک کروموزومها در موز را تشکیل می‌دهند.موتورهای 
مواکولیبه‌‌هایکیزین و تین با صرق ATP‏ محموله را در 
طول میکروتیل‌ها US pa lle‏ فیمنت‌های حد واسط 
ساختارهای رشه‌ای ویژه بافتی می‌باشند که Ub‏ نقش‌های 
مختلف pl‏ بستر ساغتری بای غشای هستای یکارچگی 
ساختریسللی در باف‌ها و عکردهای ساختری و نی در 
پوست. مور ناض ats‏ تا نون هیچ SLE lye ie‏ 
نشده است که از فلامت‌های حد واسط lial‏ کن 

همانطور که در شکل ۱۷۰۱ مشاهده می‌کيم: سللها 
lit oars ANT hie‏ سکلت سلولیخودشان ید 
pie ss‏ ایجاد این آرایشهاء سوه بای یم‌هیی را -خوله 
فا کورهایمحل که pe‏ اد بررتد. وهای دگر As‏ 
ماتریکس خارج سلولی-حس lg iS‏ تفسیرکننداشکل 1۱۷/۳ 
apy‏ بدا توسط nny‏ سطلح سلولی تشخیص داد 
می‌شونه سبس گیرنده‌ا مسیرهایی ال می‌کند که ها ی به 
نب خود باس فکتوهایی مازمن‌دهی اسکات موی ریم 
می‌کنند 

اهبیت سکلت سللید کرد و حرکت لول نی کار 


1 Cytoskeleton 3 
4 Disassembly 4+ Motor protein 


thas بهانکنتی به ام مکروولیمیبشد که‎ Jy pis 
غشاپلاسمیی را در جذبافیش می‌دهد ری رسیدن به ان‎ 
سازبان‌دهی سلول‌های ابی‌قیال بایستی بای بحضی از‎ 
ساخترهایدخلی بانند اه ها شکل ده و روتین‌های مسب‎ 
غشایی متسب قزر دهد‎ dhe راد‎ 

هم‌چنینبه Silay Sb‏ یک نو] سلول سقید خونی می‌باشد. 
ونقش آن جستجری hy‏ عفونی و تخریب lel‏ توا فاگوسیوز 
edly‏ توجه شود باکنری‌ها مود شیمییی اد Spa‏ که 
gah po oe af Sle‏ نها ره محل fo)‏ ی Be‏ 
S46 chi‏ فاد چهت شیب شیمیایی میدب باتوی بوسد 
as pean gy‏ هو Sip ale at‏ سولیخودا 
bare‏ سازمان‌دهی کند. همان‌طو aS‏ مشاهده خواهیم گر باید در 
زمان خزیدن ماشین حرکتیداخل سلولیآن در یک جهت i‏ 
یبد (شکل ۵ ,6 0۷ 

تها دو تال ple cad ofp‏ نی نوی pa ple‏ 
ely sel‏ با فلیت مشخص و متفاوت رجود درد دوع وقتی 
شما gh‏ تعای Sa lola‏ می‌کند درم اد که شرا 
بضی cad JS‏ وی درا هستند.متلدیگرو اماسی از 
قطبیت سلولتولییلولهادر سیم نها tal‏ ها بیستی 
با یک مجورتقسیم سالیانخاب کرد و سپس re le‏ 
سلوی را طوری تیم ند که نامک اد تا آنمحورجا 
و تقسیم کنند. 

شکل Jp‏ و قطیت عملکردی آ توس یک Py SB‏ 
ube hey‏ سکلت سللی "مین Sp‏ اسکات 
سلولیدرکل سلول پخش شده ات و به SLE‏ پلاایی و 
نمک‌های cal ad ace gigs‏ لین یک چرچوب بای 
al oe angle‏ مین واژه سکلت سلولی یک ساختار 
بت سل اسکت athe‏ درواقعاسکلت Seis pee‏ 
است وا ay‏ سژمادهیمجدد در کمتراز یک دقیقه را 
۱ 


دراست و که آن می‌نون به بدت چندین سامت Sls‏ 
اند در ed‏ طرل Ka y‏ فبلانتها ی‌توند Es Jone‏ 
Ege labo ey pe yal‏ ریش aly‏ و بهطور 
aye‏ در سلول old‏ گردند 

اسکات yb‏ از Lal phage a‏ تشکیلشدهاست 
(شکل aul eb‏ من ومکان pai‏ بصورت ee‏ 
ail‏ و تنظیم شده درمی‌آیند. هر سیستم فیلامتی پلیمری از 
زیواحهایآایش یه می‌بشد. یرواحدهایی که فلامتها را 


0 I a nee ve 


میکروفلات ها 
Se‏ 
یات های le‏ 


6 شکل ۱۷۰۱ (شکل رنگی) مرور lS‏ بر اسکلت سلولی یک سلول اپیتلبال و یک سلول در حال مهاجرت. (a)‏ میکروگرف اکترونیگذاره‌از 
laa‏ زک سول تیال رده Sa‏ (0) هی ال ns‏ قطی هسند و نواحیرامی و زنل ها خص است. سول یل 
پبصس<سس۳ش 
ملول در ال ple‏ له پیش [همچین روف به Ope bY‏ جو وه اعلی سول پشت آن ماهه مشود )0( یک لول مارم 
یواست اما وا یکی ely SIE‏ یی یبد و در بخ لو دی ک له شنز ماد یمه نگ pA‏ 


nl هست یضیب رگ یی وشن نز مشخ‎ Cap ح وسط برنگ ما دده بی‌ود.‎ GAC رنگ سبز و‎ elaine 


BS SPS جددی بارش غر‎ lis 
و تنظیم سکلت‎ Sta SLs cst ay adel > 

ولا el Soe wert‏ ده چگونه یک pe‏ سکلت 
log he‏ ور ریش م‌هدکهاعث کسب شکل و قطبیت 
سول shal‏ سدع و حرکت انامک‌های آن: و چاروب 
le‏ ای رها ss gh fe‏ خزش وی یرد ما 
بررسی pe SoS‏ ولا مه pn pine‏ 


را شکیل می‌دهد و چگونه مسیرهای انتقال ley‏ این 


می‌شود که نقص در یکی از اجزاءآن یا در تنظیم آن ‏ باعث ایجاد 
یماری نود بای leew Je‏ هر were‏ یک نفر رای 
تقصی میبشد که دستگاهحرکتی قلب را مخت ol ge‏ عمل 
plo Slag Spee‏ شدت‌های مختلف می‌کرد. sn‏ 
زبیاری‌هایسلولقومز ad thiost‏ درجزا سکلت سلولی 
5p‏ » فا غشای سلولی آن thay‏ لول‌های bya‏ تست 
ly‏ حرکت تنظیمنده‌ای از خود نان می‌دهند و از بافت اصلی 
خودثان جداشدهو بهمکنهای جدیدی مهاجرتمی‌کدتاتشکیل 


مکروتوبول ها 


3 میکروفبامنت ها‎ ele SHS 
i cin 

‘ a مه نیا‎ ss 

3 1m} اش‎ 


شکل ۷۲ ۱جزای سکلت ly‏ نو مت ی jay ad‏ وهای وهای تشکیلشدهاست. نی هب سبناز 
می‌ند ها را تکیل aan ts‏ در بخش پاین توا یرو سکوب ول انس سکن سهسیسم SEE A‏ نوی و 


اشکل VET‏ پیاپرسانیسلولی علکرد اسکلت سلولی را 
تنظیم می‌کند. سلول‌ها به منظور دریافت پیام‌های خارجی از 
مازیکس gb‏ سلول» سیر lage‏ با فاکتورهای محلل از 
گیندههای gl‏ خدشان ai gain‏ ان ما از LE‏ 
wld‏ ور که و یرای یمرن میتوزولی ویژهی با 
فمل lage‏ اما .که لب تم یشترز یک گرد دریفت 
می‌شوند ‏ موجب chile‏ امکلت سلولی شده و le‏ 
شکل‌دهی به سول و نز تزع وحرکت نامک‌های IID‏ 
می‌گردد. درعدم حضور مها خرجی ولا یود SSL‏ 
دالیخودشان | سامادهی ند اه ایکا اه روش eo‏ 
نم sags‏ 


cae So‏ و ساختارهای اکتینی 
Beda‏ یود صورت نع fi Le‏ 
در سلول یش NV Sh‏ رام زان Le‏ دای 
chien cba‏ در سول elo Se th‏ 
صورت دمتجات محکمی از فلامنت‌ها در سول Sti ci‏ ین 
دستجات محکم باعث تشکیل هستذ اشکال باریک و شبدانگشتی 
alg Seep Jpeg‏ همچنین ان دسههای 
محکم می‌توانند به صورت شبکه‌ای b‏ نظم نسبتأ کمتره به نام 


۲ ۱۱ | 


پروتینفیلانت حد راسطنشان دده شدهاست. 
یام هایفاکتورهای محلول,سلولهای دیگر. 

اتکی شرع سلولم 

PT سیب‎ 


jbo‏ راهم dye poe‏ و هم به‌طر سراسری تلم مي‌کند. 
در اين had‏ ما بر روی میکروفبلامنت‌ها و ساختارهای مبتنی بر 
اکتین متمرکز می‌شویم. اکرچه ما بدا بیستم اسکلت سلولی ( 
په‌طور جدگانهپررسی dy Se‏ در فصل بعد مشاهده خراهيم 
کردکه میکروقیلامنتهابا gla Jig Seo‏ فلامنت‌های حد راسط 
در call‏ طبیمی سلول همکاری می‌کنند. 


MY weil Sell be سازمان دهی و حرکت‎ - ۱۷ ad 


۵ شکل ۱۷.۴ (شکل رنگی) مثل‌هایی از ساختارهابی که اساس آنها سیکروفبلانت‌ها می‌باشد. (2) در بخث‌های مختلف شکل. 
LOCH Sr‏ رنک قمز شا داهن )( در کر ey SD‏ نی ای یک سول Jig‏ قطی: دستجات هی ان هسته 
ane‏ نکیل میهد )6 سل هه سمت با حرکت مین gn ob arb Sib‏ ده ات ین درو بو هه 


اکن متصل oy ape‏ کرد که سازان‌بیهای موی میتوان در یک سول مشاهده کرد 


احداصلی ged Serna‏ میشد کین Pigg‏ 
است که دای ویگی‌های JB‏ توجهی از نظرتوانیی ریش 
برگشت‌پذیر آن به صورت یک فیلامنت فطبی که دو انتهای آن 
lace‏ از یکیگراستءمی‌باند سپس این فیلانتها یود 
ترس ll clayey‏ کین اخترهای مختفی به خود 
pS‏ لها فیلاشتهای اکنن ره طرق مختلف استفده 
می‌کند در نقش ساخاری skill‏ قدرتپلیمیزاسیون اکنین 
د انم کار tel‏ نان سیری بای موتورهای میوزینی رین 
بخش ما بهبررسی gy‏ اکن و فیلامنت‌هایتندکیل شده از آن 


م‌بنازيم. 


اکتین یک ogy‏ اجدادی فراوان و شدیداأ حفاظت شده 
می‌باشد 

تین یک Bb ong‏ سلولیاست که ee‏ وان در 
she‏ نی ile‏ می‌نود بای مثال در ساولهای 


1 Leading edge 
2. Focal aidhesion 


کورتکس سلولی, در زیر غشای پلاممابیقرر بگیرند و 
سازماندهی آن را حسفنا کنند. در سلول‌های iti!‏ 
میکروبلامنت‌ها یک تور ple igh de‏ کمن la‏ در 
اطرق سلول تکیل مي‌دهند که به انالات چسبند متصل 
می‌شود(قصل ۱٩‏ و cal‏ محک‌ترشدن amt‏ میگردد. در 
ule‏ هار Bg SS‏ در بخش جلوبی سول در 
pated apt ad‏ ار رد و می‌تاند به صورت 
ob ela Sly‏ فیوبودا در سول ظاهر Jah tgs‏ 
سلول‌هاداایمیکریلانتهای Si‏ به ام فیرهیاسترسی 
oly Sib JS he‏ تخصص بای به ام چسبندگی‌های 
کاننی "با سای i‏ ه Ps ate a gas‏ 
Saye‏ سیم Joe‏ باه تامیانامک‌ها دورب 
تفکیک gall le as‏ تشکیل شده وبا اقباض نود cab‏ 
فرایندی به نام سیترکینز باعث ایجاد دو سلول دخنری می‌کند. 
SNS Se‏ الکتونی شکل gcd Se WED‏ موجود در 
aay he‏ را نشسان می‌دهد Lal)‏ مفاتی از 
میکروفبلامنت‌ها می‌تواند در یک سلول, مثلاً در شکل ۱۷:۴ در 
سلول فیرولاستی در حال مهاجرت, یلت شوند. 


(rene 


۵ شکل ۱۷:۵ (شکل رنگی) jae‏ 4 کین مونومروفیانتهای "کین 0( دل pg‏ این[ ای )ان 
میهد له ashe SEE‏ نهد لوب ساوی و چا رشن auth‏ ۰۱۷ قسی yet a) ATP Se‏ بان شاف متعلمی مد و 
با دوب درتعس اس LIME yh‏ مد ای و در زر شین | زر aA SD) al‏ اکن Hyp‏ 
زیواحهامی‌اشد. هر Thesis Sly‏ یرود رد در هر رشته ۱ ASE‏ با شان اه شده است) و طلول آن ۱۲۵۲0 میبشد.شکاف لیب 
۸3۴ در هه وهای فلت تین در یک جهت OM)‏ قزر رتست ای ان هد flatts‏ شا ات به ها( وهی 
مخاف J‏ هی () روف ات. )( ACN ye Mahan Se‏ اکن هه مورت ی یی شده ست به مور لول 
lea oly glo Se Jb» pada‏ دیده ینود به یل یج ورگ فیلات اکن بموت J) PS} Nhe‏ ۳ و 


موجودات تک‌سلولیمنل ln iS‏ میه‌ای‌شکل؛ مخمره و 
bel‏ دای یک با دو aisles gel lel gj‏ حالی که 
موجوات A yy‏ چندین زن لین داد با ال اسان 
رای شش ژن کین یبد که ازوفمهایمفاوی از hone‏ 
کد BS‏ و بسیاری از te CAMS‏ ۶ ن اکن po‏ ول 
بسیاری از اين ژن‌ها ژن‌های کاذب هستند و پروتئین‌های فعال 
آکتین را کد نمی‌کنند. در مهرهداران چهارایزوفرم در سلول‌های 
De‏ و aga ei‏ تین She PSY‏ 
غیر عضلائیبفت م‌شود ان شش ابزفم ples‏ ۵ آسیدآمینه 
از ۳/۵ ail Ll‏ اختلاف درد اکرچه این SOMES‏ ابزوفمه به 
نظرگرچک ylang‏ هنت Jpn sa‏ درد کین 
به ll SL‏ متصل می‌شود تین مسول ساتر 
فبلانتهای slapd‏ امرس sath‏ کین در کورتکس 
ملولی وه یشوو cla abe‏ متحرک ب‌طور وان یفت میشود. 
ین lapel ly‏ ماع مخلف نان دده است NYAS‏ 


tn Bhs‏ دید م‌شود له 


pee‏ تین ۱۰ درسد وزن کل پوتینهای سول | تشکیل 
Boa‏ در له Dowty cl itp‏ درد از 
sys‏ دح وی رتیل ype a‏ کین 
در سلول‌های غر عضلانی بین ۰/۱ تا (۵:۳/» متفر است؛ در 
ay See Je shi sale‏ لت اکن به ۵ هم 
میرسد agi ibs pi‏ سول یک سول کدی 
تصور 643 دای ۲۰۱۰ مولول یرنه وین دی Lk‏ 
يا نیم یلیون ملکول اکتين می‌باند. به دلیل این‌که 
وهای سکلت سل اعث aisle JS‏ یود که 
در بخش‌هایبزرکداخلسللی ماد مان از فا رین 
پروین‌های سابل محسوب ميشوند 


می‌شود. اکن از یک ژن اجدادی باکتربیی بهوجود آمده است و 
سپس با تخصصی‌ندن سول iS‏ تکام اف برخی ار 


E 


رشته‌های اکتین Sag psig bey‏ در شکل ۱۷۵۵ EE‏ 
دادهشده است, محققن مدلی از رشته اکتناث کرد که در آن 
زیرواحدها در یک ساختر بارپیچی سازمان می‌بابند(شکل ۱۷-۵۵ 
Ah] gol?‏ رشنه بهصورت‌دو زنجیره مارپیجی در نطرکرفته 
می‌شودکه به دور SG‏ پیج thas‏ هر یرواد رشته تن با 
زیوهد eV‏ رواد یی و دو یواح موجوددر PAPEL‏ 
تعاس athe‏ روادهای هر شتا پشت FS a‏ پیج 
می‌خورند بط اهر FLYIN‏ زرواحد JS cl‏ می‌شود از 
gel‏ که دوزنجرهوجوددارد بهنظرمی‌رسدکه رش کین درهر 

۳ تکار می‌شود(شکل ۱۷.۵۵ 


7-اکنین دارای فطبیت ساخناری و عملکردی می‌باشد. 

daly) al‏ موجود در یک رفته اکن در یک جهت 
elle‏ ریگرد در تیه یک رشته اک دی قطیت 
می‌بند؛ به این معنی که یک انتهای آن از lal‏ دیگر متفاوت 
ay nip‏ منکن که مشاهده واه رد در یک ها )2 
sayy‏ کین اه یناشن ده‌م‌نود در حلی 
که در a‏ دی nly‏ چا میشوند وبا[ مایش ناه 
می‌شود. در اتهای() شکاف Jl‏ ه ATP‏ زره el‏ 
تین sly‏ مجار در اس اس در (help So‏ 
شکاف در مجاورت ملول ات |شکل ۱4 

دون تفکک انم Aa‏ امه I gs‏ 
موجوددریک زرد کین و بان adil yal‏ دا 
باوجد ان il ed Cal‏ تن Kapha‏ 
تون ag ao‏ ».که در Jes bij‏ 
رین erie‏ رشته تن سفادهمیشود ات کرد این 
نع xine SL ile‏ دمن کروی سر متملشونه اکن 
bene‏ شته‌های کین مخلوط یرد وب آن sob eal‏ 
مشود به تن متصل شود. زین با خمیگی مایم به 
رای رشن تن مت aS‏ زا که i‏ به ام 
gly‏ کین تمل شد,رته اکن به صورت پوشیده 
[آذیندی Yd‏ سر یکان هر می‌رسد به‌وری که نیک 
تسم td‏ مت یک stag ty ld‏ (شکل ۱۳۶ 

یی سر 5 la xine‏ و ذیندی ۴ تین زر 
تجری بسا فد میدز به محقن اجه Sab Sina‏ 


۳ fold 


سازمندهی و حرکت سلولی eddy Soll‏ 


فسل ۱۷ 


رین برولین‌های موجود در سلول م‌باشند بطوریکه 
می‌توان Wl‏ را با هیستون‌ها, روین‌های ساختاری کروهتین» 
aa Senin‏ ۶ تولیپروتینیکتین آمب و ene hg‏ 
یک بییونسال JAG‏ در ۸ درصدتریباسید ای خود 


یکسان میباشد 


مونومرهای .کین بیمرهای 7 تین طویل و ماریچی 
تشکیل می‌دهند 

اکن بهصورنموزمرهایکری نام اکن و ac‏ 
plies lcs,‏ تین که نجبه خطی زرواحدهای SVG‏ 
می‌باند بافت می‌شود (میکروفلامتهیی که توسط 
میکروسکوپ ay‏ در سلول مشاهدهمی‌شوده رشه‌های F‏ 
اکن وبروتیهایمتصل نودب آن ید هر ملک ل تین 
دارآی یک Scalp? oy‏ با ۸۳ با ۸28 کمپلکس تشکیل 
می‌دهد اهمیت تبدیل اشکال دای ATP‏ و ADP‏ مولکول اکنین 
بهیکدیگر بدا در شکیل اسکلت ملولی بحت alg‏ ند 

اگرچه در بری‌های میکروسکوب الکتونی SiG‏ 
Ass jl yng BH‏ امه Soy LEK‏ 
آن توسا یک شکاف Gent‏ به دو لوپ تقسیم می‌شود (شکل 
۱۵ لوپ‌ها و شکاف یک تاخوردگی VATPase‏ تشکیل 
می‌دهندکه محلی بای انصال ۸7۳ و athye Mg?‏ در اکتین: 
کف شکاف به عون لولاعملمی‌کند و به ره اجه Saar‏ 
نسیت به یکدیگر انطافپذیری sh‏ زمنیکه ۸7۳ ی ۸2۳ به 
gS -G‏ متصل شدء Cel AS gly‏ تفیر ساختمان فضایی 
مولکولمی‌شود در aly‏ دون نوکنوتید ۰ کتین خلی سریع 
داترهیشود Jean cay‏ واه 1یا * ۵ به 
محول -اکتینباعثپلیمریزمیون (- اکن بهرشته‌های F‏ 
ol‏ می‌شود. ald ol‏ برشتپذر استد د 


یزاسیون F‏ 
آکتین به SIG‏ زمانی که قدرت بونی محلول کم می‌شود, صورت: 
می‌کیرد رشنه‌های -اکتین که در In Vitro‏ تشکیل می‌شوده از 
میکروفبلانتهای gh sca‏ شه از لول‌هاغیر قبلممیزاست 
که نشان می‌دهداکتینبهتنهاییباعث تشکیل ساختارهای رشته‌ای 
میکروفبلاست‌هامی‌شود. 
وقتی که SIF‏ به‌طور LiL die‏ استات رنگ‌آمیزی 
می‌نود درزیر میکروسکوپ لکتوتی به صورت یک رشته 
پیخور‌ایمشاهده می‌شود که قطر آن بن او ۹88 میباشد 
(شکل ۱۲.۵0 با کمک lnc‏ حاصل از لمات yf‏ شمه کر 


MF 


| آرایش یافته‌اند و مکان اتصال نوکلوتید در آنها به سمن 
| اتهای[ )میبشد(شکل ۱۳-۵ dine y‏ کید 


oo  یاههتشر دینمیک‎ 

سکلت pe‏ تین یک ساختااتاتک و ترذ نیست 
واز یک سری دستجات و شبکه‌هایرشته‌ای تشکیل شده است. 
چه میکروفیلانتها ممکن ات در als ja‏ تیک 
pl‏ ساخارهای دیگرازنظرطولیمیتاند واه با bie‏ 
yl ass‏ تفیرات سازمزندهی رشههای eel iS‏ ابجاد 
Polat cy ogi ely‏ شکل سلول BIOL‏ 
سلوی میگرد.درین بخش ما مکایسم و نظیمبامرزاسبون 
آکنین را بررسی می‌کنیم, که به طورقابل توجهی مسئول طببعت. 
Sats‏ اسکلت سلولیمیباشد. 


پلیمریزاسیون اکنین در hii tro‏ سهمرحلهانجاممی‌شود 
gla‏ 3 تین oS)‏ مورب کروی) و تشکیل 
رشته‌های ۳-آکتین در I Vitro‏ م‌توان بهوسیله وبسکومتری, 
aon Sed arin‏ انس ی میکروسکوبفلورسانس 
اند |فصل ٩‏ که رشته‌های اکن به نا هفیطل و 
پچیده می‌شون. وسکوزیه محلافزیش مد و وفتی با 
ویسکومت انزه‌یریمی‌شود. سرعت Sp‏ آن در ویسکومتر 
کاهش dye‏ امس سنجش رسوبدهی ally‏ اساترینوژ 
(۱۰۰/۰۰۰۵ در ۲۰ دقیقه) در رسوب‌دهی -اکنین ونه SVG‏ 
می‌باند در سنجش سوم.ز تن که او Sy SUMS‏ 
ورسنت نشان‌در شده است. pe ital‏ لیف فاورسانس 
ونر کین دزمان یسیون نب کین ی ماد 
سرانجام رشد رشت‌های نشانتر با فورسنت را سینا با 
any Se‏ وید ile‏ تصویردری کرد ان سنچن‌ها در 
elle‏ کتک ied pp‏ اکن و lal agg Geld‏ 
aie get‏ یادا شناساییبوشنهای St hall‏ می‌تان 
دیامک 1 Jal‏ رشته‌های کین ceil) sh‏ کرد 
gots flees pS‏ سب مر ala fala‏ 
ly eine bu‏ تن دون نکیل رشت در 
goo‏ بالات تخلیص کرد ان عمل نشانمیدهد 63 تین در 


1- Pointed 2-Barded 


شکل تجربی IVES‏ آذی‌بندی, قطیت رش ye‏ را بان 
می‌کند. سر crise ST‏ یریش ویژ‌ی به زیراحدهای اکتین متصلٍ 
می‌نود. وقتی که 51 به ls‏ زیرواحدهایرشه Sl‏ 


صوت اریچی در ارف رشه مشاه apie‏ این بوخش سرهای 
مین Oak‏ ایک مت age‏ شیه هس (A) Ia‏ 
د رشن ینمی 
ops 4 sek surg‏ آدن یک shel‏ زک SEIS I A‏ 
خر( aha‏ ها( آن سا ابخش بای مدل موجود در 
شک ۱۵ید 


دک به نی قبل مشاهدهاست,قطبیت موجود در 


ney‏ کین را هم در lrg vito‏ ات ند نوک 
پیان‌ها که به سمت هی )+( abe‏ اغلب انتهای Syn‏ 
پیکنی ٩"‏ رشه تین ده یشود وهای cI)‏ اهای 
«خاردار bg‏ است. بهدیل که موزین ناب es,‏ 
اکنن متصل می‌شود و نی Slat‏ به میکرووله و 
فیلامنت‌های حد واسط را نداد آذین‌بندی سر Deg‏ یکی از 
lai‏ اس که رای اکن SaaS)‏ 
بر موی ار CIE lp‏ سلولیمشخص ig‏ 


ply Le‏ ساختارهای کت 

| 8 میکروفیلانت‌ها می‌تونند ساختار متنوعی JSF‏ دهند. 
که میرن lath td wl‏ متصل می‌شود SS)‏ 

| ۱۷-۴ را ملاحظه کنیدا 

gS |‏ لو اصلیمیکروفیلانته؛ مین پروتین 
موجود در وهای ip‏ است و شید محاقظت شده 

cal | 

petty pe onl‏ تشکیل رشته i‏ م‌دهد که از 

| دو هلیکس زیرواحدهای اکتین JSS‏ شده است. 


ao ee 


0 

bi 0 

ar jy 

8 \ 
9 ۷ بت‎ aw 

4 9 9 
0 و ۰ اکن 

ou glee eke حاك پادر‎ 

» © 


جرم‌رشته ها 


جرم رشته ها 


eben انزودن‎ 


P‏ سم 


زان 


wi‏ شکل ۱۷.۷ (شکل رنگی)پلیمریزاسیون 60.اکنین در 11170 bln‏ سه فاز رخ می‌دهد.[) در فازآغازین هسته‌ای شدن مومرهای 
0.877 کین نک قرب هنک کمپکس‌های Sa‏ نشکل an a8 py) age‏ سم pp elas; abil‏ 
ye‏ لول یرد دق Shel ee‏ شه‌هی اکن pg‏ ۰ کت در ال پر A bps) Ate‏ لبون در 


شته اکن پر aby‏ 


one پیش‎ 


کی با gla Kp plang ya sayy‏ تین 
هیچ al atl‏ به وجود نی‌آد. منحنی‌های کیتیکی شکل 
WC‏ نشان می‌دهد که زمان تأخیری به دلیل وجود فاز هسته‌ای 
شدن میبشد ونر متون با اافهکردن ie‏ کستری از 
هته‌های STF‏ بهمحلول ۵ اکتن حذف کود. 
چه در 7 اکتنبه مظور تشکیل خوبهخودی یک رشته 
gl‏ مورد از است؟ هر گاه 60:۸:1۳کنین در نغلفتهای 
یط پلیرزاسیون قر کیرد در Fn‏ غلشت 
مشخصی هیچ شتایتشکیل ن‌گرد (MAJ)‏ رشته‌هادر 
تین JS cla‏ میرن و By‏ لت بر رمید 
gil‏ زیروادهای دب فکیک boyy)‏ از تهایرشته 
آکتین به Jae‏ می‌رسد و مخلوطی از رشته‌ه و sai‏ را etl‏ 
داشت. Ae‏ رکه در آن رها LSS‏ می‌کرده به ALE‏ 


متفونی تحت. 


1-Nuslestion phase 2 Steady state 


In 0‏ زان Sl‏ له در age Jule 9 J agua‏ )( هر اه $k‏ 
نا واکش a af a‏ عون هسته oi Jr‏ بح ولاز دنز تخیر 


تن خواهد بو py‏ تن خاص در 1700 el‏ 
بافردای ۸17و as‏ بان big‏ حفامی‌شود با وجوداینء 
S yon‏ در با مشاه کریم» هر که A Sea‏ 
اد یه عون mM ۱/۱۰۳۸ K* Js‏ ۵ اکتین 
onl‏ خواهد شد و کنتیک وکنش بستگی بهغللت آغازین 
Hae‏ سولیاجاممی‌کید(شکل (NV‏ نز اول: فاز 
Se tly od glen‏ زمان تأخیری مشخص می‌شودک 
طی آن زراحدهای > کین به لیکمرهای وه و AW‏ 
تبدیلمی‌شون. tay ede Me J aX NS hj‏ رسد 
به صورت یک دنه یا هسته ادا Sal ey‏ درز dash ep‏ 
le st‏ نظر طولی با اف شدن مونورهای کین به هر در 
shal‏ آن» رشته‌ای می‌شوند. وقتی که رشته‌های OTP‏ رشد 
se‏ غلظت مونومرهای ۰67 اکتین تا زمنی که ین رشه‌های 
al‏ ومونرمرهای تین So‏ بر گرد کاهش می‌یید در JB‏ 
سوم فا lange ape‏ )اکن در دوهی رشته 


شکل تجربی ۱۷-۹ در انتهای رشته اکنین آذین‌بندی شده با 
موزین با صورت ابر رشدمی‌نند. وق که رشته‌های واه کین 
باس ST‏ مین sl‏ شدد وسپس به منطو هسته‌ای کرش 
سین کین مراد وا Si‏ وهای اکن tele‏ 
)رنه هستایشده بای بیشتر سبت ب ها[ آن اضف 
he‏ ان ی شان مهد که وهای این به ای[ 
Fer‏ راز هی( اف کرد 


تفکیک زیرواحده‌ای ۸:7۴-: از دو yal‏ کاملاً شابه 
استبه طوری که ۱/۳۵۳ از نها eae‏ و ۸5۰۱ از (ste‏ 
isle‏ ان که چا gi‏ سرعتی استکه در آن زرواحدها 
دو اه aida Spl‏ آن Si‏ 4 لت :۰۵:۸ اکتین 
ole‏ 

این als‏ چهتأثری بر Salo‏ |کنیندرد؟ دا جازه دهید 
که فقط انهای() را ررسی wah‏ همان‌ونه که در الا اه ده 
سرعث gt alll‏ به Cb‏ 42-۸۳ اکن aly‏ است در 
حلی که سرعت جداشدن زیرواحدها مستقل از آن lye‏ رین 
در غللت‌های بالای 0-۸۴ اکتن olf‏ زیرواحدها اضافه 
می‌گردند اما وقتی که CE‏ کاهش Sai yl ge‏ می‌رسدکه 
در آن سرعت اضافه شدن یا سرعت git le‏ متادلمیشود و 
هیچگرنه شد خلسی در ol‏ نها رخ نمی‌دهد. این Me a lab‏ 
sl Cele‏ +( سروف است وما pall‏ نا با نظیم 
سرعت تجمع و سرعنتفکیک محانبه کم ریز در لت 


بحرنی, سرعت نجمع: Ce‏ برابر سرعت افزوده شدن 
UM'S‏ میباشد در حالیکه سرعت تفکیک مستقل از غللت. 
اکتین آزاداست و VST‏ می‌باشد. با مقیسه این معادلهها با SiS,‏ 
"رای )0( My apt MUMS‏ خلت 


1- Critical concentration 


0 Caled 
(مزم‌هاورشتها‎ 


۵ شکل ۱۷.۸ yg‏ تشکیل by‏ رین eb gs‏ 
(Ce) aoe‏ تیاس که درآ مزمهای (- اکن با رشت‌های 
تین درل cal‏ در شطتای موومری بان Co‏ هون 
Sl‏ شید وت که per‏ در لها 
Ce je nie‏ تحریک شود رشته‌هی تین تا رسد هلت 


ید شکیل مشود غللتمونوری اف ید 


GE بای رز رته‌ها‎ palsy Cea hme 
رگد در ایک د ترا رشته‌هاتشکیل مگردن در‎ 
hag بحرنی‎ CLE aly غلظت اکینموتومر‎ lal حالت‎ 

(va Jos) 


رشته‌هایاکتین در انهای(.) سریعترزانتهای () رشد. 
مین 


ترمشاهده کدی که آزمایشات آذینبندی سر 51 میوزین 
یک قطیت ساختریذانی در .کین نشان داد (شکل GIF‏ 
ملاح کی هر اه ۸7۳ اکنین به رشتهآذین‌ندیشده با 
میوزن all‏ شود دوهی رشته با gilts ace‏ رشد 
می‌کند (شکسل ail p AVA‏ در یک غللت مشخصی از 
0-۸7۴ اکتین olf‏ سرعت اضافه شدن 6۸7۳ اکتین ریا 
lad ate wee asl»‏ )+( یبد سرعت اضقه 
شدن al] Ca aug‏ 0-۸7۳ اکنین Gee‏ می‌شود. Obie)‏ 
Sci‏ نشان داده اس‌که سرعت اضافه شدن درانتهای )+( Las‏ 
5 ۷ و درانتهای bas)‏ ۱/۸۱/۳۰ میباشد 
(شکل ۱۷۱۰۶ هن ناه YM lf a‏ 2-۸۳۳ کین زد 
به glass‏ اکن wal‏ گرد به‌طورمتوسط در هر WAL‏ 
زیرادب اتهای )اه میشود در حلی که نها ۱۳ زیوه در 
هر تایه ها اضافهم‌گرد. سوعت جدا شدن زیراحدها از 
هر نها چگونهمی‌اند؟ بر خلاف سرعت اضافه شدن؛ سرعت. 


ay eee ee | 


آن چند برابر سریع‌تر از تریدمیلینگ اکتين a5‏ در dn Vitro‏ 
می‌باشد. طبق مدل تریدمبلینگ, رشد رشتههای اکتین در InVitoo‏ 
هار هی ile lle)‏ چگونه ge iil San‏ 
و چکون لول -ADP‏ کین silos bp‏ |( ه “ATP‏ 
ge‏ تبدیلمی‌کند تاد lea‏ تجمع Sale‏ د پروتین 
ap‏ به کین سهممهمی در ان فادها رد 

تین ال the odo‏ رفن پوت کوچکی 
می‌باشد که به 3 اکتین در سمت مخالف شکاف اتصالی به 
Jae aig‏ می‌نود وقتیبوین به ۸107کتنمتصل 
oad‏ باعث jh‏ شدن شکاف شده و راد شدن ADP‏ را افزا 
می‌دهد.آزاد شدن ADP‏ باعث جایگزینی ATP‏ می‌گردد و باعث 
GSAT phy SS ap‏ می‌کرد. این کباکس به 
لاه sy Be gn‏ بای اتصال به نها | ردر 
G‏ تین مسدودکرد استء نیوا به هی pasa‏ شود با 
وجوداین کمبلکس بروفیلین -۰۸7۳اکتین می‌وند ADS ou‏ 
Last) le‏ شود hy) Spl Jere‏ جیاتن 
Sal‏ متصل tt‏ پویلین جا می‌شود (شکل ۱۷:۱۱ اي عمل 
تریملنک  oy by aS gay‏ تمن ۸:1۴ کین از 
17 تین می‌شود در gel ans‏ 2 کین موجود در سلول 
Lola!‏ به ATP‏ متصل هستند. 

رون یک Fis‏ مهم دیگری نیز درد این پروتین 
bie bie‏ تال به ینب بروئین‌های دای AM‏ 
از سید gy sil‏ تصل شود. ‏ دا aap‏ دی که چکونه 
ین Sh‏ در تجمع رشته کین مهم یبد (شکل ۱۷۱۴ 

thy ell thee Se ogy "نز یک‎ dbs 
fa میبنه‎ ADP ul تین که در آن زیوحها‎  هب‎ 
این زیرواحدها‎ nS می‌شود ار بهسعت ای (-) حرکت‎ 
قدیمی‌ترن زرواحدهاخوهند بو کون بهطرت پل زدنبهدو‎ 
الق یک تنیر کوچک در‎ et مور کین متصل می‌نود و‎ 
HW) کین‎ dy Sede ان‎ phe ty Dobe 
تجزهمی‌کند ین طریق با‎ af ch ul کرده و آن‎ 
sib تلد نا‎ cel شکستن رشته تن این طریق کوفلین‎ 
تسریعتفکیک در‎ ool Lass و ین‎ >So I) (tel 
ملاحظه کید سیس‎ WMT J) رتهمی‌کردد‎ )-( le 


1 Treadmiling 
2- Profilin 
2. Cofilin 


0-۸7۴ کین زیرواحدهابه Dee lal)‏ و عمل 

رشد تفاق ade‏ در حالی که در Foul‏ از این غظت تفکیک 

زیرواحدها مشاهده می‌گردد و در نبجه رشته کواه خواهد شد. 
حال el‏ که 


هرس هی () دزم ب دز 
سرعت اضافه شدن بسیار این است. MUM'S‏ و سرعت 


تجریه تقریاً مشاه است» IAS"‏ غلظت بحرانی sll pC‏ 
As" UM'S Lyi )-(‏ بعنی TRUM‏ می‌بهد 
galt‏ در غلظت 40-۸1۳ اکتین کمتر از ۰/۶۸/۱۸ Ses‏ 
۷ زبرواهدها از Le) lal‏ خواهند شد امادر این غلظلت 
چون /۱۱*بيشتر 2*۶ استه دای( رشد را خاهیم 
داشت.به یل که غلفت‌هی بحرنیمتفوت میباشد در حالت 
fac‏ 0-۸۳ اکتینآاد حد واسط بین Coe Ce‏ خواهد بودو 
رین ای( رد خود کرد Ais) lel»‏ 
زیرواحدهاوجود sal‏ داشت. این پدیده بهتریدمبلینگ "" معروف 
است JS)‏ ۱۷۰۰۳ را ملاحظه oa‏ 

تولاییرشنه‌بیاکتن در تریدمیلنگ نافی از هیدرولیز 
oj the ATP‏ که 0-۸7۴ ae (4) cll ay eT‏ 
می‌شود ۸:1۳ به Pi gADP‏ هیدرویزم‌کرد. اه آهستگی از 
زیراحد موجود در رشته اکنین زد می‌شود. به‌طوری که رشته 
نامقارن می‌شود. به این نی که زیرواحدهای ۸7۴ اکنین در 
ها )0 6 JB‏ گرد ود مه نوی درا زیوحهای 
۳-۸10۴ -اکتین و ۸0۴ اکتین در سمت ای (-|قرارمی‌گیرند 
JS)‏ ۱۷۱۰۵ 2 هنگامهدریز ATP‏ ود تیه آاد شدن ‏ 
از sly‏ رشته این کین متحمل ol SL pa‏ 
de‏ ور که اي تفیر مئول سرعتهای تفت تال و 
تفکیک در دو ها Wg ele pate‏ کیتیک 0۸1۳ 
اکتین را بررسی کردیم, ما در ally‏ آن چیزی که از انهای a)‏ 
می‌شود 0:۸2 اکتین است.مبایتجزیه و تعلیلهای موجود 
مقدر فروان 0-۸1 اکتنمیبندکههمان‌ رکه pl‏ دید 
در 170 نیز صادق است. نان بهمظورتیدبلینک,کتین 
از نی حاصل از ATP sy‏ می‌کد و همن‌طر که 


In Vivo دید رشتهای در حال تریدملینگ در‎ pals bay 
ردان‎ ped tly 


تریدمیلبنک رشته اکتین توسط پسروقبلین وکوفبلین تسریع. 
whe‏ 
gS‏ سرعت 5 Sat‏ در 17:0 0/نشانمیدهد که 


3 Cie | 


(end (ena 
APadin سر تفص‎ 
Ses ee, ren 

و 
= 
۹ 


شکل ۱۲-۱۰ زیرواحدهای ۸7۳ اکتن بهاتهای(+) سرعتر از تهای (-)اضافهمی‌شود و باعث ایجاد کمترین غلظت بحرانی و 
Sins‏ در Aah le‏ مي‌شوند. () سرعت ناه شدن 0:۸7 تن در هی( ترا هی )ات در Sle‏ سرعت کیک 
G‏ اکنن در دوانتها مشاب می‌اشد. ین اختلاف منجر به lis‏ غاظت بحنی در تهای ()می‌شود. در حلت glut‏ ۸ اکتین ترجیابه هی + 
ناه یش وان میشود ناه واه اتکی ای ۸7۴ کت ناه کی در سم هی[ )دای ۸0 کین و۸0۳ ای 
(b) 98‏ رح پا sly;‏ 60-۸13 تن lle) elas‏ رگد درل که ays‏ ۸/0۳ تین ز Us) lg‏ 
می‌شود که اعت Say‏ زیروهدها می‌کرد 


رح (slant‏ 
نگ ۳۳ D>‏ شکل ۱۷-۱۱ پروتی‌های اتالیبه کنین سرعت تشکیل و 
نجزیه به علاه در دسترس بودن 0 اکتین به منظور 

پلیمریزاسیون را تنظیم می‌کنند. در چرخه پروفلین D‏ پروفیلس به 
0-۴ کتین Jace‏ شده و باعث جایگزنی ATPL ADP‏ 
Shas aS ye‏ 60:۸:37؛کن-بفلنمی‌تودبهسمت اهای 
بت حرکت وی که جا شود در Gl Se‏ ۵ کوفین ری 
elec‏ دای “ADP‏ تین متصل‌شده وباعث aad‏ قطمه شدن آنها 
re‏ بان یبن را بو هی Pe‏ تسم Sp‏ 
وین - 4 به (-اکین متصل می‌شود و 
ماع از میسن آن ميشود وت که به یل یسیون لت 


0 کین abi‏ اه یف 0 کین .تیمزینتجزیه بی‌شود تا 6 
تین لد کی ce‏ یایند دنس اد 
vor satin‏ ۵ 


چرخه 


924. copie » 1 


sn‏ _ رای ۰۸۵0۴ اکن لاد ده مدا Gay hog‏ از 


w Petia 
وی و .یود و هما‌و هدرب اه ده هی () ضاق‎ 
Im با ان روش وفلین وکین ترییلنگ را در‎ Sef Tynan 


Vivo‏ به مین بيشتر از ده yy‏ آن در Vitro‏ 10 تسریع می‌کنند 


coz 


Trpoodatin 


۵ شکل ۱۷۰۱۲ پروتئی‌هایکلاهکی تشکیل و تجزی انتهای 
رشته‌هایآکتین را هار ی‌کنند. .2۵۳2 های (* | دود می‌کند. 
ان ها عل رش دی شته‌ها کین ماد رین نقش آن 
ها رش کین al) he‏ وین che ie IE‏ 
ها Sue el ae)‏ تجزیه EN‏ 
ile‏ رین قض sik)‏ رشته‌های این ly‏ 


aS‏ 9 وله Cap AE‏ ب انز کافی است و ری 
So me‏ شده 
aha altos ()‏ حقل دو مکنیسم 
yes 28۲2 ed‏ او فلت کلاهکی 6:۳2 
ترسط لپید تنظیمی ۳1)4.5(۳2 موجود در غشای پلاسمایی مهار 
می‌کرد |فصل yy {VF‏ مات اخیر نان ده است که 
وهی نمی shin‏ میراد به ها( تصل شود و 
ybe‏ خدبهودی CAL Ja‏ منت gy si‏ ماع تشکیل 
رشته شون بان S15 St a ey‏ 
وجوددر مکنیسمدقیقی ری gat, JS can‏ تین 
در اتهای[) ها به وج مه است 

بروتین دیگری به نم تروومدولین!" به هی 
ol ta,‏ متصل می‌ود وا JS‏ و تج 
جاوگیری می‌کند این پروتین غالا در سلول‌هایییفت می‌شودکه 
ne gag) p‏ ان شید به صورت Ja‏ جو دشته 


شا مینز 


بش دومورداز ین el» Sassy fy‏ این فصل خواهيم دی 
old‏ رشنه‌های کوته اکن در کورتکس سلول‌های قرمز خونی و 


۳ 
2. Tropomodulin 


Capping proteins 


تیموزین eel‏ اکتینبرای پلیمریزسیون را تأمین میکند 

مدت‌هاست که متخص شدهست که سلولها اغلب رای 
ذخبره عظیمی از اکتین بلیریزه نش می‌باشد, به‌طوری که این نوع 
اکن By Sp‏ تمف تن موجودر سول تشکیلمیدهد ار 
سطح تین سلولی ۰۰-۴۰۸4 Ll fest‏ 
sal ۰.۷۸‏ بود از plod‏ که غلظت بحرنی در In Vitro‏ 
Lyi‏ ۰۷۸۷ ست: جرا عم ین ays nes‏ نم‌شود؟ 
جواب به این سئوال, حداقل بخشی از جواب, به حضور بروتئین‌های 
حبس‌کندهمنومرکتنبمیکردد یکی ان Rn‏ رین 
کوجک نیموزین-(میبشدکه به 0۸:17 تین متصلمی‌شود 
وازاضانهشدن yy‏ اکن به هر یک ازتههای رشته تین 
ah Sale‏ زین همان خیلی رن بای de‏ در 
پلاکت‌های خن BO loys act dal‏ سول ad‏ 
jo os 9‏ هستد و زملی که در هگم لته 
cad‏ خون فعل می‌گرد متحمل افجارتشکیل آکتین می‌گردند 
پلاکت‌ها Le‏ از اکنین هستند: تخمین زده می‌شود که AS CURE‏ 
gat‏ آنها ۵۵۰/۷ باشد و ۲۲۰۸۱۸ آن به صورت پلیمریزهنشده 
باشد. نها هم‌چنین Ly‏ دای OOH‏ تیموزین و هستند که 
bal lage ae‏ حبس bate‏ وجوداین: اند هر میاکش 
ign ost‏ کین آادوتیموزین .دب کمبلکس | کین 
تیمزین ود by bs‏ میباشد هر اه مدری از تن pall‏ 
پلراسون مورد تفه را گرد به همان Jala‏ کین ged‏ = 
»جزبهمی‌شود تاباعت ob‏ اکتین tl‏ یزاسون کردد 
(شکل WI‏ راملاحظه کید ری یموزین اه نان ار 
اکتن پلمیزه شده عمل می‌ند. 


پروئین‌های کلاهکی تشکیل و تجزیه رشنه‌های RIT‏ را در 


sil‏ آنه سدودمیکند 
در سلو‌ها Kabat‏ و set, Ses‏ کین توسط 
پروتلین‌های کلاهکی( "که به‌طراختصاصی به وهای رشت‌ها 


متصل pe‏ نظیممی‌گرند هرگ چین el‏ وجود ناشت 
aes,‏ | کته LAID yo‏ جزیه میدن در 
گروه رین کلف شده ست: ay SS‏ هی () وگو دگر 
به هی[ Jae‏ می‌شوند [شکل {IVA‏ 

nn‏ به مق که ردو زیراحدتشکیلشده ات با 
تمایل بسا بای (۱۳1۸/)به هی( ci‏ اکن متصل 


شده و از اضافه شدن و آزاد شسدن زیرواحدها در آن تحیه Cale‏ 


a .. _(‏ سلولی و ملکولی 


a 


pb‏ سرعت نو شدن رشتههایاکتین توسط 
gala al lay‏ تنم می‌گرد ek hn‏ 
جایگزینی ADP‏ با ATP‏ در 6 - اکتین می‌گردکوفلین 
سرعت جدشدن ADP‏ -اکتین از های )+( تین 
می‌کرده و a Borie‏ )- تن متملمی‌شودن 
تا موق نز p83‏ مک SEI SOM laggy‏ 
رشته تن ail‏ می‌نون وتشکیل و تجزیه آن را سهر 


[M‏ مکانیسم‌های تشکیل رشته اکتین 

JE 101۳0 مسیون تن در‎ Signe doy 
هسته اوایهاکنین است که از آن رشته اکتین شروع به رشد می‌کنند‎ 
رملاحظ کب 9 لزان خاصیتدنی کین‎ WE J) 
نان یکت کل در ین سکن تدکیل رها نی‎ te 
امتفاده می‌شود.به همین دلیل است که در یک سلول‎ 
ملاح ند‎ ۱۴ IVD ماوت تین تشکیل گرد کل‎ 
نی فرمین و‎ gd درگره رشن هستهایکندهاکتین‎ 
هسه اکن راتحت کل یرای‎ JS 4022/3 Shas 
باعك تشکیل هسته‎ el oh aye a تال پم‎ 
SS تلکیلات مختلف اکتین می‌کردن:فرمیهاباعث‎ 
کین مگردند.د ایک کمپاکس 72/3تل‎ Jyh bers, 
اعث تشکیل شیکههای کین شاخ می‌کردما کم نار‎ 
کرد که قدرت‎ pal ain کرد و‎ pl con ور جدگاه‎ 
بخشی به فرایندهای‎ iol eh ie oi پلمرزاسون‎ 
حرکتی سلول کردد.‎ 


رشنههای غیرناخدارمیکردند 
فرمین‌ها اسامً در همه Sipe easy clay‏ 
می‌شوند: هفتگروهمختف از ll‏ 
doy‏ وجوددارد. آگرچه فربی‌هامتنوع هستند؛ تعمی Sie‏ 
خنواده‌های ll‏ دای دو دمن مجاور te‏ این ذمینها FHL‏ 
و ۲۴12 hous)‏ همولوزی فرمین | و2) نمدهمی‌شوند. دو ab‏ 
FH?‏ که درای نقش مهم در تشکیل هسنه می‌باشد. به یکدیگر 


متصل می‌ون ویک کملکس JSS i‏ تشکیل می‌دهند 


Este خلوادهبرتئنی‎ 


|. Gelsoin 
2 Actin nucleating proteins 


lacs,‏ اکتین موجود در عضلات adh‏ همان طرر که خواهیم 
دید در هر دو مورد تروپومدولین با پروتئین دیگری به نام 
I‏ 
he eh lyon‏ تروومدلن همه تروپموزین و هم 
به eS (+) cll‏ متصل می‌شود و شدیدًبعث پایداری رشته 
آکتینمی‌شود 

علاوه پر 8۳2 گروه دیگری از ting‏ یز یود به 
هی( رشه‌های تین ats‏ شود ان پرزئین‌ها هم‌چنین 
می‌تونن رشته‌های آکتین را به دو بخش نقسیم کنن. یک عضو این 
خانوده.ژلسولین ۱ است که با افژیش 063 تنظیممی‌گردد 
هنگام اصال Ca™‏ ژل سولين متحمل نبیر کنفرمنسیون 
می‌گردد ور که ین Col yal‏ می‌شدژل‌سلین به بخشی از 
رشته ST‏ متصل شود ون زبرواهدهای هلیکس قزر کبرد و 
رنب gl‏ طریق باعت شکستن رشته اکن گردد سپس 


ترویومیوزین همکاری می‌کند ترویومبوزین در طول رشته | 


ژلسولین دای gla SUH]‏ یک seed Flesh‏ 
می‌کند که می‌تود تجزیه شود پروتین‌هایی که بین رشته‌های 
تن bb‏ عرضی By‏ ند dane Ju tle‏ رشته‌ها 
Jj‏ می‌شوند و تحت شرایطی که "207 افایش یافتهاسته زل 
سولین el es‏ را م‌شکند و باعث تدبل ae I‏ سول 
می‌کردد نم ژلسولن Bas ee ot‏ لو سول به یکدیکر 


ینایک ری تین 
مرحله محنودکننده سرعت تجمع اکتین تشکیل 
ula Sl‏ که این (Eas)‏ یبد که سپس 
JSS‏ رشته‌هی کین Sip‏ 

gk (CQ) poe chew‏ از کین است که در آن 


می‌کندوقتی که غظت آن کمتر Ce j‏ باشد رشته کوتاه 
خواهدشد (شکل WHA‏ را ملاحظه 458( 
eS G-ATP 8‏ بهنتهای(4) pee‏ نتهای()اشافه 


می‌نود در نتجه باعن می‌نود در نهای(+)غلظت 
AS lon |‏ تهای() اد 

در حات yal‏ زرحدهای gel‏ در رنه کین oy‏ 
می‌کنند. ATP‏ اکتین به نتهای )+( اضافه می‌شوده سپس 
ATP.‏ به ADP‏ و Pj‏ هیدرولیزشده و ADP‏ - اکنین از 
lin) all‏ می‌شود 


I mein ste 


Steg 


rb 
دومن ۳۱12 فرمین‎ 


شتل ۱۷۰۴ تیم فربین توسط یک میانکش دا 


“got vases 


(set 
شکل ۱۷-۱۳ هسته‌ای شدن اکتبن توسط دمن (/۲۴ فرمین.‎ ٩ 
هستد که میناد تشکیل دایم دلده‎ FZ فرمن‌ه دای ینیبه ام‎ (a) 
هسته تین 238 یمرب و یرواد این متصلمی‌شود‎ JS و بات‎ 
بگریین من 12 و‎ aly p(@ ©) cle وب وان به جلو‎ 0 
(0) lel eh FH شته در ال رشد ود می‌کند ین‎ 0) lel 
فمن توا ای"‎ FH بروتینهایکلاهکی مات می‌کن.() مین‎ 
)در شده اس و در تشکیل هسهرشته تین‎ ai) ca 
بعداز رنگ‌آمیزی ترسط‎ hola مورد استفلده فرار می‌گیرد. رشته‎ 
توسط میکوسکوپ اکترونیمشاهده ند فرمی‌هاباعث‎ yl 
Sia dab ta nb th تشکیل‎ 


خارج سول مولکوی. دق کی از ره فرین موجدد هرا keg‏ 


یک ir‏ دا موی نیم م‌کد من nt‏ ال با 
اتمال 1100-077 Jib‏ متصل به غشاءبه مین ad‏ 


موزل 0 Jad gl(RBD)‏ 298.4 تال باعث ppb‏ مین 
FH‏ ینود tr‏ مت نکیل هسته رشته 
ty‏ ففین..جدداکتین یرد همه فرینه دای یک ین 711 مار 


با مین PD‏ مد من FH‏ وکا تال 
کمیلکی‌هی بسرفلن -0۸77 کین می‌اشد سیس 
yy‏ :0.01۴ کنن 2 هی () در حال HBAS‏ 
nae‏ این کل هر Be‏ یک ong‏ وه or‏ 
ad gs‏ تما yb‏ در شکل WAM‏ نان ده 
شده است, رین یتیب صورت یبش 


هسته کین گرد 


oy he‏ ین عمل pig‏ است؟ San‏ دق 
مشاهده کدی یک رشن تنب صوت نو Helbig 2A‏ 
thse ys‏ یر 312 هد یواح هی متمل 
op ye‏ الآ بن زیوادهی p‏ هنومن ely‏ 


سر 


(شکل ۱۷۱۲۵ Shs‏ به دوواد این Jat‏ شده و 
gia col‏ تن buon fe‏ که نها( در سمت 
slag‏ 112 را یرد رت کین تشکل شده در ای که 
دایم FH2 gad‏ هنوز به صورت متصل بقی alle‏ است» رشد 


lene 


شتل ۱۷.۵ تشکیل هت تن توس VU INSU yan Sach (8) 13 pS‏ تشکیل گرد کمپلکس ۸213 
gsi‏ 6 وب fn hai Jb‏ مین > تال رین Ong ae WAS‏ .ین عم ANU cad ss peo‏ 
می‌رد هر که ملک میتوند  hy‏ تیک دای ساخمان Jain cle) lant ab‏ شود 6 و جمع gi‏ صورت گرد 


شخصی ین ناد مک SNE Se cate I Sep)‏ ری ۸۳3 در مل شاه تین نان داد 
های اکن در له پیشرو و رشته‌های a ELS‏ صورت رنگ‌آمیزی شده و بزرگ‌ضایینشان داد شه است. 


coals نود رین‎ day تنب اتهای(ب‎ ۶ Se 
نامر مین ۳12 موجد رو رشته رال رشد‎ Snag 
تدکیل کین سرع‌ترخ دهد ی هرمن باعثاضانهندن‎ 
)یرد رشه‌های ول کین‎ able وهای تن‎ 
دای |) نها مین وجود اد (شکل‎ Giger opty 
ام حفهکند) هن طریق فرمین‌هاباعث هسته‌ای شدن‎ ۱۷۰۳9 
کین می‌ود و بوجدی که به صورت تصل بای(‎ LSS 
یماد وی اعت تشکیلسرع تن دج م‌ود‎ Sees, 
(la gan gil منظور تفن رشد موم‎ 
BEI ON aging تال‎ I Sap متصل‎ xp 
coh بو‎ SIO lag منت شود‎ 2007 a) 
کین می‌شود‎ JSS باعث انعم‎ 

شالت فرمین al‏ تنظیم رددحقل تاد از lao‏ 
I‏ مکش بن نیمه ول رون و رال بهصورت 
lad glass‏ غیر ال خودشان در ول یافتمیوند این 


شانه۸:723 یک زایه 
شدهاست. )دا 


می‌شودکه یک زیراحدجد شود و زیراحدجدیداافه شود | 
اضانه‌شدن زیرواحد جدید قضایی برای اضافه شدن یک زیرواحد 
جدید یکره رشهایکر میا م‌کرد این روش, ی نون بین 
دو یرواد ابید ال یه اتهای()رشدمی‌کند eb‏ مین 
"1702 هم به صورت متصل باقی می‌مند JS)‏ ۱۷.۱۲۵ را ملاحظه 
کیب 

ذمن FH‏ مجاور مین PHD‏ نیز همکاری مهمی در رشد 
رشته تن درد (شکل ۱۱:۱) ین مین غنی از میدهای مین 
وین ست بطورکه ets Ba ht an SS in‏ 
می‌نون. بابح کریم که چکونهروفیین SSP A‏ 
ATP‏ موجود درروی ن4- اکتین رات عویض کند و تولید 
پرویین-41۳- کین بکند. من FHT‏ بهعنوان یک Be‏ 
نشستن عمل می‌کند تا CLE‏ سوشمی کمباکس‌های 
پروفیلین-0اکتین - ۸:7۳ را فزایش دهد. به طریقی که هنوز 
کاملاً مشخص نشده است. اين کمپلکس‌ها به مین ۳112 کمک 


E 


فصل ۱۷ - سازمان yas‏ و حرکت سلولی por | Uaccaalg ha‏ 


که توسط عملکردکمیلکس ۸2213 عل 085 تشکیلمی‌گردد یز 
شاهده شده است (VIVE Js)‏ همان‌طر که در بعش بعد 
pals‏ دی کملکس AMDB‏ باعت پیش برد پلیمریزسیون 
تن می‌کردد و اعث حرکتداخل سلولیمی‌کدد 

تن توس eS‏ ۸۲۳9/3 به دق کترال 
می‌شود و پرتئین WASP‏ جزیی از این فریند تلیمی می‌باشد. 
WASP‏ تا gle;‏ که gaat‏ فعال‌سازی ۸:۲2/۵ درانتهای 
کربوکسی بروتئین حاضر tls‏ به صورت ساختمان فضایی غیر 
فعال فولد می‌تردد (شکل 4۱۶ در یکی از مکانیسمهای 
فال‌سازی پروتئین, Se‏ پرونئین کوچک متصل‌نونده به GTP‏ 
بسه 


ao هسته‌ای‎ 


موب 
Ras‏ (6:042), دخلت می‌کند (شکل 4۱۷.۱۶ بخش GAIN‏ 
رون در لت GTP‏ به WAS‏ متصل گردیده و JUN ol‏ 
hog‏ و اعت می‌شود من فالاژی اسیدی دردسترس ۸۰۳2/0 

ار گیرد. همچنین ۱۷۸50 دارای یک مکان اتسالی به مونومر 
کین اش که مجاور مین فلمازی >۰ تال ۸:۳2 
tle‏ و مراحل له در تشکیل هسته یک رشتهجدید کتینی 1 
تمهیل Sg‏ 


یزاسون این میناد باعث بیش بردن حرکات ال 
تلولیکردد 

J Be 8‏ بلراسون اکن به من انم ری 
SaaS lanes SSS‏ مشاهه کردم در ope‏ 5 
ADP SS ATP yin‏ سورت مره بست 
م‌شود کین (Jes 382 (9) 2 bans‏ 
تجزیه گرد. هر گاه فرض شود که رشته آکتین در شبکه el‏ 
yh ea be‏ جیزی تنب تهای )در حل تشکیل 
pare‏ سور شود وایی حرگت در لول رکب کرد است. نها 
ual‏ اس که نگل JS Gh ASL‏ سلو Und‏ 
مونومیوژن عمل می‌کن. در اقع Soy sind Sp alan»‏ 
ging She‏ ۸070/3 کف گرد 


لیستریا یک le gigh‏ ست که باعث a gles dle‏ 
رای ملایی در te‏ ان شده و در اد یر دی که 
سیستم ایمنی سازشپذیری ۲۱ pl athens aly ip‏ 


۱۰ ماع‎ related protein (arp) 
2. Wibkott-Aldrch syndrome protein 


3. Immunocompromis 


a 


فرین‌هاتوسط RHO-GTP‏ متصل & غشاء, SoS GTPase‏ 
مسوب ب afi J Ras‏ (شکل (NOM‏ وین ملی که 
Rho‏ از شکل غیر فعال Rho-GDP‏ به شکل فعال خود 
Jas RhOGTP‏ شد میتوندبه مین متصل کرد وآن ال 
۳ 

مطلعات اخیر نشان داده است که فرمن‌ها برای تشکیل 
lees‏ یل اکن sty Je‏ اکن مرجود در فیرهای 
سترسی و حلقانقاشی در من دز ضروری است اش 
۱۴ را ملاح یدنق هستهی‌کنده Testes acy‏ 
کثف شدهاست, رن قش‌های لین نود pn‏ و 
Jo ppl‏ کف شین می‌باندا pe an SS oe‏ 
pone‏ نون وجود رده ظر یرس که فرمی‌ها در JSS‏ 
gn >‏ نی Gly‏ تفش ah cab‏ 


کسمبلکس ۸۲2/3 باعث هسته‌ای شدن رشته شاخه‌دار 
می‌کردد. 

کمپلکس ۸۲۲2/3 یک ماثین بو 
زیرواحد تشکیل شده است. دو تا از pl‏ پرتین‌های منسوب به 
pgs (A) gas‏ خود زنط کرد آن دمم 
acy Sy‏ از حمل یمان مخمرها و a igh gph‏ 
opie‏ کمپلکس ۸0۲2/3 By‏ که در آزبایش تشکیل اکتین 
dp ail‏ ب یی یک هسته‌ای که خیی ضیفی یبش 
رای Weyl‏ ۸512/3 فعال نود ازماست به بک پرونین تنظیمی 
gy) WASP Joo‏ سندرم وسکوت gap‏ ")ویک 
اکتن از بل تشکیل شد؛متصل کرد [شکل ۱۷۵ این هر 
گاه شما ۸0۳2/3 ا در آزمایشی که درئی WASp‏ و رشته‌های 
اکتین بل تشکیل: 
کننده عمل iS gs‏ چگونه کمپلکس ۸۳2/1 Col‏ هسته‌ای شدن 
رشه کین SSIS Syl Sp‏ در حضوریک اند 
به کنر ۴- تین متصل شد.ساختمن فضایی خود را طوری 
می‌دهدکه در رین مروطبه کین Amp, Amp?‏ ماد ای 
(+)رشته کین عمل من (شکل ۱۷:۶۵ سپس (el‏ 
زمانی که atts ogg eT G-ATP‏ اش ین زمانی که توسط 
یک پروئین کلاهکی Stat) she‏ 002 کلاهکدار شود,رشد 
wy‏ بن et dy‏ و رشتهجدید Yo"‏ می‌باند (شکل 
۱۷.۵ هم‌چنین اين زویهبه‌طور تجربی نیز در رشته‌های 
OLE‏ موجودر لب پیشرو سلول‌هایحرکتیک اعد 


cin J م‌بند که‎ 


یبش شاف کین به وان هستهای 


| ۰ ۱ زیست‌شناسی سلولی و مولکلی 3 


کلاهک‌دار شدن توسط CapZ‏ محافظت می‌کند. سپس رشتا 
تشکیل ay StS buns‏ ناه مود[ ای که رشته در 
ماتریکس اسکلت ie‏ سلول hou dots‏ فا درد ثبت 
می‌باشد و بان سلل یی بهسمت آن pt‏ تن در Sb‏ 
پلیمیزاسیون)حرکتمی‌کند.محققن Ustad Sp‏ را در حضور 
پروتین‌هایتخلیص شده در dy‏ آمایش ila‏ کرد‌اند تا 
حداقل احتیاجات برای حرکت لیستریارا درک کنند. به طور 
aay LB‏ شخص شدکه باکتری زمانی که تا Seba Me‏ 
ud shel‏ حرکت کرد: sgt! -G-ATP‏ کمپلکس ۸۳23 
72 کوفیلین (شکل le {WAAC‏ نقش اکتین و ۸۴2/3 ,1 
بررس eS‏ اما چرا CAPE‏ و کوفین نیز ضروری است؟ 
همن‌طور که قبلاً ددیم. ۲۵۴ سرب lye‏ () زد lossy‏ 
تن aye SAH‏ بان زانی که رشته در حالرشد در 
حرکتباکتری شرکت نمی‌کن. Paley‏ میشود وا ab‏ 
شدن بیشترمعنعت ply dye‏ طریق,تشکیل رشته اکنین نها 
در sith cages‏ در abr‏ که ۸0۸ کمپکی ۸7۴8/3 را 
تحریک مین رخ می‌دهد بان nnd Sie‏ است تا 
تجرباتهای[-]رشهاکنن wpa‏ شود و Basa gestion‏ 
چرخه یزاسون JS) an‏ ۱۷۱۱ ملاح کند) این 
حداقل سرعت تعرک باکنری در > seating‏ دیگری مثل 
VASP‏ و پروفیین. gles‏ که در ال ار شدهءفزیش 


میا 

به مور حکت بهداخل سول باکتری لیستریا و سایر 
توژن‌های فرصت‌طلب Jo‏ گون‌های شیگلا که عامل اسهال 
می‌باند از فیند طبیعی و تنظیم شده سلولی که در phe Sp‏ 
نفش درد pte tang‏ همان لور arte Mie lin‏ 
بحث خواهد شد [یخش ۱۷۱)» la Jgle‏ متحرک یک borin‏ 


ریک میتوپلاسمی SH)‏ در و لول مه ات وب پشرو 
تامیدهمیشود [شکل ۱۷:۴ و ۱۷.۱۵۶ ملاحظه کید این 
ریک سیتپلاسی که از شبکه مراکم lay‏ کین SS‏ 
شده است gb‏ ما دج سول خی ینوا پلاسایی اه 
ge‏ میهد وهای موجود ره Sl yp‏ ۸0۳23[ 
فال می‌کند تین beet,‏ در نج ect‏ ند رین فدرت تجمي 
اکن غشراه جر هل Sp Vane‏ سل رخ بهد. 


قرت تج کین همچنن pap»‏ نقش درد 


1- Comet tal like 2. Barbed end 


(land 


شکل ۱۷-۱۶ (شکل رنگی) pai‏ کپلکس deny AND‏ 
WASp ۸۹۲‏ به AL Ls‏ داخل مولکولی غیر فعال است. 
ین مین لسازیپوشاه شده است. طی انصال G‏ وین 
کوچک و فمل spe) CUAOTP Le wig jae‏ لوا 
j}(Rho-‏ طرق eed‏ اتصالی ARBD) Rho‏ بانکش داخل مولکولی از 
بین یرد eS‏ اسبدی VAT Shas alo ef‏ 
cong WASP aS Jb‏ دی یک gd ate yal‏ به 7 تن 
(قهوای| است که به cae‏ ۸223 فال شده در تشکیل هسته کت 
کمک کید 


JS!‏ ورد سلولهای جاوری می‌شود ودر سیتولاسم 
ed 2S oes‏ را phe ab Sol‏ به سول دیگر 
حرکت کند تن Hh‏ صورت دم سناره نها gs‏ دم یک 
lin Sige‏ یمه Sp‏ ای ال Sp‏ (شکل 
۱۷.۱۷۵,0) و زمنی که به غشای پلاسمایی رسید ره خود راب 
abe Ge‏ از مین آن wife ater‏ تیا 
اکن ملول lee‏ به ie‏ رکت پهحاشیه سلول ههد 
می‌شود؟ لیستربا در سطلح خود پروئینی به نام SAGA‏ 
می‌توند به بروتین ۸۲۳2/3 متصل شده و آن را فعال سازد 
وین ۸0۸ همین ing te Sige‏ ام VASP‏ متصل 
شود. VASP‏ سه ویگی مهم درد VASP‏ دای یک ناحبهغن از 
cdg‏ می‌بشد که 4 پروفلین- fae SI ATP‏ می‌گرد تا 
تجمع sll ply ga “ATP‏ جدیدخادا oad alg‏ توس 
کمبلکس ۸۲23 فزایش دهد. ان آنبه انتهای رشته oh‏ 
شده Jae‏ مشود WY‏ آن هی [*]رشته در ال رشد راز 


E وه‎ ep ype Me 


۵ مت تجری ۱۲ (شکل رنگی)لیستریا از قدرت پلیمریزاسیون اکتین بهمنظور حرکت داخل سلرلی ستفادهمی‌کند. (sla (a)‏ 
میکروسکوپفلوسانس از سل ba pS‏ دی ضد پرتین oy AB 9nd) lan‏ نهد ایا نی 
eS‏ میوقت که باکر ه ست aS Sp LAOH‏ هخا هل 9 وساخا دوس Sg LSE‏ بهسمت ملول 
عجار مه یرد( رکت bd‏ رامین در tl Vito‏ وی ری چا رت شال 0۰۸7۴ کی Cape, pas‏ ۸۲۲23 
وکین BAM Se 9-96 ih‏ بکتری(سی اک در پشتآن دم نی ماک قزر رد نشان ده شهاستء )0( که ان میدهد 
سرا کون کمک he‏ وین رکتمی‌کد. رون ACA‏ موجوددر سح لول کبلکس ۸02 فال at ES‏ مدودشته 
این چدد نکیل دهد. get gS ln‏ لاهک‌درشدن با ۴ yg )»[ lg»‏ مين این به اسلهعسل وین که 
دیاین هی [-رشته‌ه یش Clb‏ منودب ان Gp ub‏ در مت Seb ae‏ رخ میهد آن هجو هل 


مسیون کین را ورد هدف قرمی‌دهند و وین برای 
وهای چنوری سمی هت دو نع سم مشخص شده آست, 
ست ول دوسمغرمروط به کدیگر aan‏ رازن( و 
ترکولین "که ات میسن Seber‏ 
خود را با مکانیسم‌های متفاونی انجام می‌دهند. سیتکالاژین 

آکارنیدارچی, تال lle‏ کین نع زضفهشدن 
وهی pte Ro‏ وب ان ریق ات مسیون 
رشته کین یرد تنل سم که توس سنج ترش 
gaging‏ متصل فده ناحبس می‌کند در تج از 


1. Latruneulia 


ae 


همن‌طورکه در فصل ۱۴ بحت شد در الدوسیتوز بخشی از EE‏ 
پلاسماییبردافتهمیشود وزیکولاندوسینوزی تشکیل گرد وبه 
داخل سلول Jl‏ اده شود مات اخیر نان دده است بعداز 
ایک زیکول‌هیپوشبهنده با تین از eb‏ ند Ag‏ 
داخل سیتپلاسم حرکت می‌کنند. ین Sp‏ سلولیتوسط Prd‏ 
gai we‏ سریع(چند 438( gel‏ اکن مشاه نچه 
که در Sp‏ لیمترا رخ م‌دهده صورت می‌پذیرد. 


سمومی که مخزن مونومرهای اکتین را آشفنه می‌سازنده در 
مطاله میک | تین مفید هستند 
بعضی از قرجها و اسفنج‌ها سمومی تولید می‌کنند که چرخه. 


De بستنم سلولی و‎ MS 


بش 9 


| ساخارهی متوع میتی به این توسط فرمینهو 
fae Ss ۸۳223‏ یه بات lap LS‏ 
| استرس dg‏ انقباضی می‌گردند در حلیکه ۸0۳2/3 eh‏ 
| تکیل aS bls hes‏ موجو در لب پیتروو 
| وهای محرک می‌شود. 
* فدرت پمزاسون GS‏ در انم Se gS‏ حرکت 
Bb |‏ سلولیویستهبه ۸3 cig sos St‏ (شکل 
| ۱۷-۱۷ را ملاحظه 5( و Sp‏ وزیکول‌های اننوسیوزی 
تخل سلول مود 
سموم زباای باعث تفییر دینامیک پلیمریزاسیون اکتین 
je te‏ سموم مت نتوین به مزومهای 
Sl‏ تسل nih fue nh bly Spd‏ دا 


gly ly cs‏ اکن تفه ی‌شود 


he iB is 


[] ازمان‌دهی ساختارهای سلولی که اساس آنها 
call‏ می‌باشد. 

در ان فصل مشاهدهکردیم که رشتههای Sl‏ میواند به 
صورتااع وس و مشوص از ساختارها رش یبد ویک fhe‏ 
بسیاری از پروشین‌هاباع تشکیل و هستهایشدناکتینمی‌شوندو 
J leg‏ را تیم ‌کند. در Sop‏ مهره‌دان:روتی‌های 
oot lj‏ سازمندهیرشتههای اکن به نع ستوعی از 
ساختارهای عملکردی می‌شوند. در اینجا ما ققط تعدادکمی ازاین 
ayy‏ را ون نوی از نع hp sy lage‏ 
خرضی owt‏ اکتین در سلول و پروتین‌هایی که باعث ارتاا 
عمکردی مین تین و وهای نشایی مشود مود بحت 
قزر می‌هیم یک سول جالبکه هنز دربرهآنکترشناخته شده 
است؛ این است که چگونه blo‏ ساخترهای مناوت مبتتی بر 
ge sl‏ در یک سیتوپلاسم تشکیل می‌دهند بعضی از اب 
سازم‌هی‌هابه دیل تظیم موضعی تشکیل می‌گردد که در آخر 
ین فصل orks Nese ay‏ 


پسروتنین‌های برقرارکننده ارتباط عرضی SE‏ 

دستجات پاشبکههای تین از رشتههای oT‏ می‌گرند 
منک gles‏ کین دول ماش تجمعمیینده شبکه 

درهم و ure‏ تشکیل میگرد. با وجود این در سلول‌ها 


1+ Jasplakinolide 


Jal‏ آن بای رشه تین جلوگیری Se‏ وجد هکم از 
سم وق بعت ازایش مفزن Sly fas spies‏ 
سیوگالزن با لاتوکلین ه سلی‌های Lalas‏ می‌کرده 
oc‏ یی تجیهمیکردو کات سای قیلجنیت 
سول یکی ها میگد.ین مشهدت وین مارا ls‏ 
ses,‏ کین در رک موی ود نتوین زاین نس 
aie‏ است که به وهای تن متصل میشود و از تجمعرشته 
th pcan Sasa‏ لین وقتی که شم بووین اه 
ass dal ple‏ سرعت ناپدید شدن ساخترهای اکتین 
cs oat Sas‏ نمی abs wb‏ ود ان Je‏ 
Sag‏ مضی از تاره ی aS a es‏ از یک 
هستن. در حالی که شی اه بسا انار هستن بای ما 
مشخص شده است که له gute‏ سلول‌های متحرک هر ۲۰۷۸۰ 
یه نومازی poh‏ که یرای سترسی هر Ba‏ 
نومازی می‌شود 

satel whale‏ ده ات که تال موم لیم 
توسط wo aby Se‏ اسفنجی؛ و وسط فاوندین که از 
ما pes eal [Sp 88) ai‏ سمت 
رشههای کین تفر ند چمل کید ase Jl‏ 
اکن و اب کرد نع فش aS sla‏ می‌رد 
ey‏ بامکاهش Seat nti of ame eile‏ 
هقی بین زیاحدهای 7 کین بعث قفلندن زیوحدهای 
مجاربه anit Bah‏ ور مسیون رشتههای تین 
abbr‏ مین بان طریق بعث مسمومشدنملول یرد 
gS Sh‏ همین مرت بح رقیل 298 شتههای 
Jnl‏ شده ترا LARS anal ail‏ شد. در iL,‏ 
رشههای yg‏ ماد Sane ag‏ ور از ادن 
انار با ورسنک هب Sapte Jats SF‏ رگد 


تشکیل رنته اکتین توسط دگروهپروین هسته‌ی 
LS gee ge‏ رشته‌های غیرتاخهدر ISS)‏ 
۱۷-۲ را ملاحظه کنید) و کمپلکس 502/3 شبکه 


gl, yas‏ می‌کند[شکل ۱۷-1۵ را ملاحله 
کنید) Called‏ فرمین‌ها و ۸۲۳1/3 توسط مسیرهای انتقال 


۲ سازمندهی و حرکت سلبلی :کته‎ - ۱۷ Jab 


شکل ۱۷۰۱۸ (شکل رنگی) بروتین‌هایبرقرارکنه تال عرضی اکنین Cal‏ شکلگیریساختارهای نو از رشتههای ۰۴ انین 
می‌شوند.(8) Ie‏ از چهار پرتین متصل‌شوندهبه 7- تین که fla ols‏ دو مین (Sig)‏ هستند که به ۰ اکتین متصل می‌شود بعضی از این 
بروتین‌ه دای مکان انصل به * 81 نیرگ میباشند که فلت Ul‏ راد مطوع TCA GM‏ مهار ting AS‏ دیسترفین نب ان 
داده ده ات ان ری دای یک مان تصل ile‏ دای تال ویک شین در Jes‏ کب IS alten‏ مت 
مشود ae VASO)‏ بر از برش ter NS‏ موی بر لول حساس SEES car‏ ین ار ی یک دسته 
ly‏ میدب وس Yd‏ عرضی دزن Ma Sy i)‏ عرضی ماد id‏ ی یر Sj‏ 
هستد ورین من هی اکن رکه ie‏ ند 


رشته‌های Ga SI‏ به صورت ساخارهای متتوعی Le‏ .۰ سازمان‌دهی‌های متفاوت توسط پروتین‌های برقررکندهاتصالات. 
دستجات‌رشته‌ای بسیار منظم در میکروویلی‌ها یا شبکه ویژه در لبه 
yy‏ لت می‌شود (شکل ۱۳۳۵ ا لاله کید ین نو 


3 Pile زیست‌شنسی سلولی و‎ jo 


غشای پلاسایی تشکیل شده است که غلظت بلایی از بروتین 
Sabb ayn‏ ات تا کسیژن راز شش ach‏ ال 
دهد و دی‌اکسید کرین را از بافت‌ها به شش‌ها برگداند تعامی این 
اعمال توسط عضلهقوی pty‏ قلبانجام ی‌کرد رتروسیت‌ها بای 


قادر ntl‏ در بل kts che‏ خن در لب فظ شون و سپس به 
سمت سرخرک‌هاجرین 9k‏ 9 نیت IB‏ که در شش‌ها 
گردش کند در hsb doe or‏ زنه اند 
goles wl gl lacey) Syl sy‏ که زان بر 
pad gl‏ مان ale‏ ها در ele LS yj‏ خود دای 
یک شبکه میکروفیلامنتی میباشند که به نها هم قدرت کشسانی و 
هم pial‏ که and ig hs aH‏ این نبکه 
درایرشنههای Slab‏ تقریببهطول ۱۴ زیروحدمیبشند که 
در حایهخوتوسط Ae UW ipa‏ بخش ۱۷۶ 
بحث شده است) و در انتهای (-] خود توسط پروتتین کلاهکی 
Job ology‏ شده است. این رشته‌هایکوته بهعنوان 
قطی‌های اتعالیحدرد ثش مولکول pital‏ مرن عمل 
می‌کنند و یک نوع ساختار شیه به تور ماهی‌گیری ایجاد می‌کنند 
[شکل {TMG‏ ان شبکه هم فدرت و هم انافپذیری به 
cage al‏ می‌بخشد.اسبکترن از طریق دومکایسم ه 
lacy‏ غشاییمتصل etn ioe jh aS‏ نام 
Jes) ya‏ دنه کنات [پروین singe ple‏ 
بند ۲) واز طریق یک بروتئین متصل‌شونده بهاسیکترین و ۳ 
تنب امد ۴/۱بهپروتین یی > Ha‏ گلکوورین 6 
متصل می‌شود JS)‏ ۱۷-۱۹0 اگرچه این نوغاتصالات شدیداً در 
اریتروسیت‌ها وجود درد ولی اتصالات مشایهی در بسیری EHH‏ 
سلول‌ها نز ag ec‏ نوا ثل متا به یک نع اتصال 
oy Spal yp Sl‏ شاه کرد که ۸1۳۵:6 ۷۵*16۲ Bulg‏ 
sla‏ غشای He ae dsb Jit‏ 


29 قص زنتیکی در پرویهای سکلت Ste if‏ 
رز els ops‏ می‌نود وله شکنندهباشند و 
یمای‌هاییبه نم نی سفروتیک )2 یجد نود [اسفروتیک 


1. Cross-linking proteins 
2. Fimberin 

3 Lea spring 

4 Adaptor 

S- Ankyrin 


0 ۲ 
de‏ به وجود Ke Sol uly thee‏ پروتین برقراکنده 
Ma‏ عرضی توق pach ye‏ ندید ی دومکان 

بای اتصال ۳ اکتین باشد (شکل 0۱۷۸ 
اتصالعرضی بین رشه‌های تن توس یک rich‏ 

۳ 
Je wy‏ رین" که در مکرووی‌ها یافتمی‌گرد میسر 
می‌کرد اي yy‏ بعثتشکیل دستجات رشته‌ایاکتین 
Sia he‏ نما ها دای یت بکسان هس دی سکن 
Jal‏ به تین ate‏ سار بروتینهای Mal oS iy‏ 
عرضی دی یک مکان Jl‏ به اتین هستند و شکیل a‏ 
می‌دهن تا دومکان اتصال pole‏ مجاورت pd JB SS‏ 
ای پوتینهای برقارندهنصلات عرضی به صورت میله Pe‏ 
دو نکن Jay $18 ah atl‏ میک لی ال« sees‏ 
دو رش موژی اکن ردرجایگاهی وت یمرن See‏ 
oan he Se‏ دیگریبه نام سپکرین یک cart‏ 
gpl‏ است که ghb‏ دو جابگاه اتصال به اکتین می‌باشد. 
Sel‏ در fap Stl‏ ین oN slats,‏ قزر کیرد و 
باعث تشکیل شبکه‌ای زیر غشمای پلاسمایی می‌گردد (شکل ۱۷۰۱۹ 
را لاله ند نع دبگی از بروتیهایبفررکنده نالا 
ye‏ اد gold‏ ی یک اه all as‏ ین د 
One ۸‏ 

جایگه اتصلی می‌باشد. مثل یک Glass‏ مرلکولی عمل 
OL oh pat Coosa‏ عرضی رشتههای 
یک شبکه ia‏ له yt‏ سلولهای متحرک مر‌گردد (شکل 
۱۷۸) کملکس ۸۱۲2/3 که یی تشکیل رشته کتن را اند 
ن مهم برقارکنده اتصالات عرضی می‌باشد که Cel‏ 


یک رو 
(lel Jl‏ یک رشته بهبخش جانبی fog Bo By‏ 
(شکل ۱۷.۱۵ ,| din de‏ کید 


پروتینهای سازش‌دهندهآآرشتههایاکنن Sent ab‏ 
می‌کنند. 

ie‏ حفظ Le‏ سللی و هم‌چنینکنترل قدرت 
بلیمریزاسیون اکتین, رته‌های اکتین به غشاها با به اختارهای 
داخل سلوی متصل می‌شوندرشه‌هایاکتن وروی در 
گورنس style ages yt badly gle‏ 
آن می‌شود.رشنه‌های اکتینمی‌توند با غشاها خواه به صورت: 
جانی و اتهای خدشانمتصل شود 

اولین مثال ازاتصال رشتههای اکنین به غشاهه ارتروسیت‌های 
Al‏ .هی قرم وی ie‏ اروت Se NL‏ 


eS EEE B 


اتصالات تخصص یاه به نویه خودبه اسکلت سلولی منصل 
می‌نوندو با جات بیشتر در مبحت مهاجرت (YY GA phe‏ 
و ad) cal‏ 08( شرح ددهخوهد شد. 


ii‏ دسترفیهای عضلانییماری‌هی زنتکی هستند که 


به ان دیل که fae‏ هستند و نیب این دیلک کمود 
سو‌های 8 os‏ وجو در Se obi‏ عمر نها کمتر 
208 در یمرن چهش‌هایی که در اسبکترین, اند ۴۸۱و اکرین 
cob slp ge wy &‏ ان lee‏ کرد 

علاه بر بستر Seal‏ موجود در گورکس sake‏ 


الب با تضعیف پشروندهعضلات اسکلتی apa‏ است. در 
یکی از آين بیمری‌های ژننیکی, دبستروفی عضلانی دوشن, 
پروین دیسترولینتفییرمی‌کنه چون زن این Ota‏ بر روی 
کرووزوم - ق cal AS‏ رین د فد نکر لب استه 
دیستروفین یک پروتین چندبخنی ۳" می‌شد و نقش آن 
ال شبکه کین Jyh‏ سولهای عضللنی به ماک 
پروتین‌های غشاییمتصل به اتریکس خاج سلوی has‏ 
تابن دیستروفین رای یک مین ate Shao N‏ به کین 
نکررهای شبه ga Seal‏ و در هایت ذمینی که کمپلکس 
IB pee‏ غشایی را به پروتئین لامینین DE SAL‏ 
سلوی متصل Sy‏ ماش dine WIV JS)‏ کید 
ol‏ دیستروین,غشای پلاسمایی سلولهای Pla‏ 
دم هاش عضلانی ana‏ می‌شود ود نیت aie‏ و منجر 


rh ae bine مرگ‎ + 


سازمان‌دهیساخترهای lp‏ بتی بر به تین 

های اکتین توسط پروتین‌هایپرقا کننده اتباط 
عرضی سازمن‌دهی می‌شوند. این پروین‌ه ی دو oS‏ 

lal |‏ & ۴-اکنین می‌باشد.پروتین‌های برفررکنده 
ارتباط عرضی بر حسب نوع ساختاری که سازمان‌دهی 
می‌کنند طویل BSL‏ سفت با انعطاف‌پذیر هستند LS)‏ 
۱۷-۸ را (nS aioe‏ 

های اکتین توسط پروتئین‌های وهای بعلور جابی به 
ay LE‏ متصل می‌شون. ان نوع ساخها را 

| می‌تون در سلل‌های قرمز خرن و یا در ساخترهای dee‏ 
سول مثل میکروویل‌ها مشاهده کرد اشکل ۱۷-۱۶ را 
ملاحظه کید 
in‏ (+)رشته‌ای eS‏ همچنین gL‏ اتصال به 
yd ladle‏ این نع ریش ow‏ انهای رنته و 
غشاء پلاسمایی تیم می‌گردد 


1. Scaffolding proteins 2. Modular 


WEED Se‏ بستری بای ساختاهای a‏ سئولی مثل 
میکروییها و رآدگی‌های ols‏ نیز فاهم Sp‏ هر اه ما 
یک gy Sor‏ اد نر گرم Sal ey‏ باب یک ASG‏ 
Kgl pele‏ تیاه pele‏ طولخودداشته ادیش 
gel gins,‏ در میکرویل‌ها چگونه است؟ وجود ST aad‏ 
موزین در رشههایمیکرویلینشانمی‌دهد که در هی dl‏ 
انتهای(+)اکتین وجوددارد(شکل ۱۷.۱۹6 dle} WS, aban‏ که 
اکن فلورسنت به سلولاشافهسی‌شود ep nga‏ 
میکرویلی ورد می‌شند که SE‏ این است نه ها هی( 
vss!‏ در اهایمیکرولی را Sho‏ در نج Bolas‏ 
تجمع نیز p the‏ حال حاضر شخص نشده است که چگونه 
ines,‏ اکتن به صورت متصل در led‏ میکروویلی BL‏ 
مناد ما یک احتمال اين است که بروتن cand‏ این عمل را 
unre ood‏ ان نع ریش هی( she‏ عمومینه ها در 
میگروویلیه یافتمی‌شود بلکه در لب Spe lao gph‏ 
نبز وجود داد.عقیه بر این است که اتمالات جانی با 
غشایلاسمیی» حدقلبخشی از آن,ب yy ay‏ 
ERM‏ رین رادیکسین . یوزین) صورت می‌کبرد این 
پروتئی‌های تنفلیمی به صورت فولاشده و غیر Sib‏ بافت می‌شوند. 
ی کین روتیهتوسط لد aS Last) PIP‏ )54( 
ay Jace Pp‏ شا فال dap igh‏ می‌گردد و جایگاههای 
متمل‌نوندهبه ۳ aS‏ غشا در نها ظهر شده و باعث اتصالات 
le‏ نها با رشته‌های اکتین می‌گردد (شکل (ARE‏ در غشای 
بلاسمیی پروتین‌های Sl gla ye ERM‏ به 
طور inn pe ie‏ لسطه رتی‌هایدریست به 
دومن سیتوپلاسمیک بروتلین‌های غشایی متصل کنند 
دونوعاتالات glad‏ تین که بحث کردیم در نوی از 
ee‏ پلاسیی که به سیر لوله با ازیکس خارج سلولی 
متصل شده است, رگ نيد علیرغم این تواحیبسیرتخصص 
یافتهغشایبلاسمییملول‌های a‏ ام اتصالات ens‏ 
وجود درد که باعث تعاس بین سلولها می‌گردد (شکل ۱۷۸۳ 
ply‏ تخصص بفتهدیگری aby‏ تصالات موضی نیز وجود درد 
که بعثانالسلولهاهاتریکس oS‏ لولی می‌کرد.ی نو 


اد | اس سلولی و a Ail‏ 


کارا برس خوهیم 2S‏ و خیم دید که Se‏ ان یسم 
ley SW fg ip Jose‏ وه میوزش ر رای 
نقش‌های ویژهآمده کند 


میوزین‌ها دارای دمین‌های سر کردن و دم می‌باشن که هر 
کدام دای وظایف Ah ge gi en‏ 

اری از اللاعات ما دربارهموزین‌ها از مطالمه بر روی 
مبوزین !| عضله اسکلتی به وجود آمده است. در عضله al‏ 
Il ge‏ رشته‌های شخیم pap‏ رای صدهاپروتین 
میوزین sla Naish Il‏ (شکل ۱۱.۲۰۵) ود هر یه از 
رفته دفطبی, نها مبوزی‌ها) دای آزیش‌های مخاف هم 
هستن. ین رشته‌هایمیوزن با رشه‌های تک اکتین نداخل 
OLAS‏ انباض عضلانی شون در بنج خصوصیات میوزین 
shee SSE pede el‏ ین سیستم ره بخش بعد 
وگذرمکيم 

می‌تانشته ضفیممیوزینر درمحولی از ۸17 ونمک با 
حل 28 بروتین lepine‏ شده از شش بلیبنید وتا زجیر 
سنکینمتصلبه هم و چا تزتچیر سک -تشکیل شدهاستهدو 
زتجیر سبک به ای گردن »هر زنجیرسنگین متصل شده آست. 
ATPASE cad) pos pig ۱۷:۳۸ JSS)‏ ماش 
که نشاندهنده of lp‏ در استفاد از نرژی حاسل از bate‏ 
ATP‏ بای حرکت می‌باشد. ما pS‏ ذمین میوزین مسئول این 
فالیت است؟برای تین ژمین‌های وظیفه‌در در یک پرونین؛ یک 


روش استاندرد اين است که آن را توسط پرونتازهای ویژه‌ای به 
قطمنیتجزی کنم و یت هر قطه را بررسی aS‏ موزین 11 
محلول رامی‌تون با تما مایم توسط te cee Sy‏ 
ad‏ تجزه کرد یکی از این قطات مروسیوزن سنگین 
0۲014۸۸ به صعنی «بخشی از» می‌باشد| و دیگری 
مروموزین سبک (LMM)‏ نامده می‌شود (شکل (VND‏ 
مرومیوزین سگین را می‌توان توسط پروتتازپاانینبهدو زیر قطعه 
ai; (SIDI‏ 52(2) تجزیه کرد با یز ویگی‌های قطمات 
مختلف 51 ,53و LMM‏ -مشخص شنه است که PEC‏ 
JS] abd» ATPase‏ درد و مکان اتسالبه ‏ اتین نیز در 
این قطهقار درد مضافًمشخص شده است که فالیت ATPase‏ 
SI as‏ حضور کین ult‏ بو UB‏ توجپیافزیش 
می‌باه رین به این و فال شدن,فعالیت ۸1۳56 فعال شده 


| 
بهکتن اشیهغشاهایپلاسعاییمیبشند.‎ aly JL | 


la og‏ زدیوجود داد که a gt‏ در اسکت 


موزین‌ه:پروتین‌های حرتتیمبتی بر اکنین 

ما بحث کردیم چگنه یزاسون اتین توا کمپلکس 
Spal bly 13‏ را درد علاوهبرانکه سلول‌ها توسط 
ییون اکن متحرک می‌شوند ها دای FHA‏ 
glass‏ حکتیهستند که وزین ده م‌شودو با هدرولی 
sls Jb pATP‏ اکن حرکت مين وین nine‏ کف 
شده موزین || بود که از عضله امکاتی امتخج گردید مدت‌ها 
زیست‌ناسان فکرمی‌کردد که ان cues‏ نها Dp ise‏ 
gh colon‏ این نها سپس el‏ دیگری از موزین‌ها را 
کشف کردند و به ان فکر AS DESI‏ چند گروه عملکردی متفاوت از 
میوزین‌ا سکن استوجود دشته اش موه مینک لاد 
بر Sel el ign‏ چندین ره توت Pigs cig‏ 
که دی نقش‌های Sp‏ هسند.گوههایدیگر ine‏ رای 
cla sii ll‏ متفاوت از alas‏ حرکت اندامک‌ها و ساختارهای دیگر 
اطرق a Jy‏ لاو متارکت در مهجرتسلویمیبشند دوقع 
با کشف و il‏ عم ین مترهای میتی بر تین و وتورهای 
مروطهمتی بر مکرووول که در قصل مد sd ob ay‏ 
دیدگاهی که با طول sal eS Se yb Ls)‏ 
سلول فوق‌الماده پویا در نظرمی‌گیرند شبیه به یک آزدراه ازمان 
یاف مسب لوغ که در آن waren‏ حرکتیبه نی تکیت 
حمل می‌کند. 

رای AI Ut eine Sl‏ عمومی 
مین er Wl‏ می‌شود. سپس تنوع میوزین‌ها را در موجودات 
oe eng le‏ بضی از ناه در yy‏ همتند 
3 


یشتری مود بحث و روسی mate IB‏ زین 
بسیر الایی در تبدبل انرژی آزاد شده از ۸:7۳ به کار 
مکلیکی اند همه یه نوی Js‏ هدوز ۸7۴ با 
درد ما Ugg‏ ماوت دی ep‏ عملکردهای مختلف 
هستند به نان Ita‏ سیر ine la ip‏ | برروی 
ln,‏ کین ه مت Fay‏ کید apg‏ انا 
عفلایگدند در ی که وین ۷ با ال بهمحموله ویو 
آن در طول کین حمل ihe‏ مورک ایک چگونهچین 
ete lng‏ توس یک نع کایسم La Sie ple‏ 
yale‏ چگونگی تدیل رز ATP iy jo)‏ 


a eee 


0 


pees 


شکل ۱۷.۱۹ la‏ نی میکروفلستهابه ALL‏ )0( سیگ اکتنیغشای یرومیت Ae Sp‏ 
CII cher be‏ سول Bio Cel IGS‏ ای lice Gla‏ ای می‌شود. ای یل اس سیکترین SS‏ 
شدند و مشاهه ینود که محر مها ایب شاب اج iy» apy yh JAS) had ods‏ مها وهای oS‏ 
ge‏ ینب وهی سای (alge eit‏ در و سکلت ni‏ دنع ال مهم مشخس eh‏ 
نکن و60 ند (OLIN‏ وهای RY‏ اس لول پل یت نی iS‏ ان میهد () زین یی وهای 
انوا رین کین وین Cathe ERM)‏ رتیت اب pe‏ رس بای پلاسابی نارای 
Se ole‏ متمل Se‏ زین که بافف یاون Se LHP)‏ و سیم اه بای وهای eal ab‏ باه 
ور خر میا ی ک وین رتیل 2030 مت ge‏ ها مصل مد 


می‌پوشاند در این موقعیت زنجیرههای سبک ناحیه گردن | سفت 
می‌کند. 

جه یزان میزنآ بای فلیت (Spr‏ ضروری و A‏ 
Sate‏ بای پاسخ ادن به ین سوال به یک آزمایش ساده 


|- Spoke-ane-hub 
2- Actin» actijated ATPase sctibity 
3-C- champs 


yc das‏ "کفتهمیشود که مشخصه همه مبوزی‌ا میباشد. 
SI aed‏ میوزین Jl‏ ین‌های سرو گردن تشکیل شدهاسته در 
oe‏ که alg‏ 52و LMM‏ شبن دم | تشکیلمی‌دهد (شکل 
(ob‏ از Spas‏ شمه( ged‏ سر و گرد 
Sos lage cay JS‏ و موقبت ما‌های Pal‏ به 
gy ATP‏ هنن 28 طویل موزین در یک هه 
گردن St‏ متصل نده ات Te Jos)‏ کول 
زنجیرهمبک که در باه مین Be‏ درکن اش Meas‏ 


a Oe 


16m —_>‏ سم 
nen‏ 328 


Pires © 


ne ۷ 
a ۳ Ay 


Sar 2 


3 st 8 


شکل ۱۷.۴۰ (شکل رنگی) ساخترمیوزین ance 0 I‏ زین 1[ by»‏ شده از عضله سکشی. وین | به سوت 
هی دفلبی bl‏ ميیا سور که دای آن ستهرشته !کل میهد و مرها د هی آن £5 pa 8h‏ رای دفطی با 
Ws Soy a ATP Sie‏ وهی من | جزه ود (0)موکولای Il oie‏ زجب سکن alot)‏ هار 
زنجر سک Sn yap has SE (ye)‏ فر ری شد و نکیل age id‏ نحه رن can‏ سگین و نج سک 
متصل شده است. Dp A‏ محدود من ]لد فطات y LMM‏ 52- مین eS ap‏ () نله دی مین سرا 
نان IST add‏ بهصورت مرج کل و ول ات تسیک ISS‏ دوقسمت SSE‏ میتود باکت نا نود درک بخش لین 
شاد قزر درد خش J fe‏ دی بهاتهایسری معل نصا اکن tle‏ ارف ناه رفن طیکسیرشته موزنتسطا جیوه مبک 
ti‏ ده لست. ین زره ات Sn‏ شدنگردنمی شون ور که آن مین به مورت یک بای هم ای سر te Jae‏ رجا 
li lal‏ ای ATP‏ نا lnk‏ 


og رک‎ plate رت فده مر جک رننههای تن کاشی‎ lapel دریک‎ lt te VME 


قطمات ST‏ موزین (ثبت شده در امل) که تلاش می‌کند به سست. 
ای( رشته این «حرکتکند Dee ye‏ لین 
رنتههای تناها( ود Sp‏ مین سعت حرکت 
رفته کین ln‏ ینمی Sct‏ ینوی ایشا 
رشته - فزنده محاسبه کرد (شکل ۱۷.۲۱ 

همه میوزینها دای یک دمن شبیه به مین SU‏ میوزین 1 
هدک مسول مایت Sp‏ یبد من دم در رک قش 


1- Assay sliding filement 


JO Sound LJ‏ هلو akin‏ اه میشودو 
سپس ol‏ شتهای تین ey BLS pila Jas‏ 
یل Sool‏ سولکولهایمیوزین he‏ محکم هلال 
th sd Upton‏ رین نروی Sad‏ شده توسط 
lye ple‏ زنب atl‏ موجب nd, Sp‏ 
نسبت به میوزینمی‌گردد (شکل ۱۷.۳۱۵) وفتی که ATP‏ موجود 
اند مشاهه می‌شدکهرتههی اکن Lal‏ ده در سح PY‏ 
حرکت Sp‏ ولی هر گاه ATP‏ نباشد هیچ حرکتی مشاهده 
op‏ به کمک این bil‏ تون gS‏ که سر Cine‏ 


فسل ۱۷ - سازمندهی و حرکت سلولی Wein Sell‏ 


تعیین نمود. حدود ۲۰ ژن برای میوزین در ژنوم انسانی SSS)‏ 
۱۲ ازن در وروی ون در مخمر جهن( وجود اد 
al lal‏ روط تیه دربن ذمین‌های سر میوزین نان 
داده اس که در acy Sy‏ ۲۰کروه مشخص میوزینبه وجودآمده 
است و در pb‏ یک گرو از نظر IP‏ شابهات یشتری نسبت به 
oe‏ گروه‌ها وجود داد هماگنه که در شکل WAIT‏ شام اه eas‏ 
است پیهزتیکی بضی ly lj‏ ناشیا slags‏ کدکنده 
میوزین‌ها میباشد. ced‏ سری: همه موزیها wlll‏ 
مشایهی از هیدرولیز ۸:۲7 کار مکانیکی تولیدمی‌کند. با وجود این 
همانگونه که خوهیم دید BYES!‏ جزیی eae Gal)‏ ات 
زرفی بر ویژئی‌های عملکردی می‌توند داشته باشد. کروه‌های 
le‏ میوزین از نار دمن دمی دای چه lal‏ هستند؟ ور 
شگفتانگیزی, هگا هی دم موزنه تین نکن و 
نها بر امس این ale loc gta LMI‏ گرو‌های 
ذمین‌های حرکتی در گروه‌های مشابهی قرار می‌گرن. این نشان 
می‌دهد که مین‌های حرکتی با گروه‌هایژمی‌های دمی end‏ 
تکامل JS tog Pall,‏ مهم ات وشانمیدهد که هر 
گروه موزن بای نام S‏ وظینه مشخصی بهرجود ده ات 

در مواردی که toad bil ops‏ مه selina‏ 
xine‏ هت اتهای()رشته تن حرکت مین زین 
p VL‏ ذمین سر خود رای یک تولی cal al‏ که app peel‏ 
در جهت مخاف کار ند ورین حرکت آن به مت هی( 
gad‏ صورتگیرد فد بای استکه در ip Sa Ip‏ 
VI caine‏ در اقل وزیکولاندرسیتزی در طول Blas,‏ 
غشای a sla‏ ال میتزول شرکت می‌کند به خاطر 
وید که sot‏ تن متل lene jolie a‏ ود 
در غشاء هستند بنبران موتوری که به سمت (-) نها جهت‌دهی 
شده cad‏ پا از غاب مرکز سول هایت خوهد کرد 

J‏ من گروهای مختلف میوزین سه تا از AT‏ یشتر سورد 
مها UD‏ و در جانوان و اجه pda lage‏ 
خانوهمیوزین pel‏ وموزین ‏ (شکل INET‏ رانا 
هشت ژن lang‏ سنگین whys‏ موز ۱۴,1 زن Ip‏ 
sige‏ | و سه SP of‏ میوزین ۷ راک می‌کند. 

گروه all rine‏ صورت رشته‌های دوقطبیآریش he‏ 
ste‏ که ان نع یش Atl Bgl‏ آن مهم the‏ 


1. Budding yeast 2 Cocevolved 


a)‏ شکل جر ۱۷.۲۱ ا یش رفته فده ور 
تشخیص حرکت ناشیا میزین a‏ ميشود. )0 بدا ایک 
lye‏ ون aa‏ یک لمل شا an‏ شند وهای 
ae‏ نندهبدشهمیشن؛ میس مهاب روی یک لام ششی به 
صوت سروته  J a‏ یک Te NAS ane SB‏ 
ne‏ ند جرین gba pe ie‏ اکن که توسط 
رنگمیزی با فلوندین نان شده با رودامین مشاهده و ah‏ شدهاست. 
ها داخل نک clip‏ ید peste 12 J)‏ شاه سوت 
Ole ua Spo aca Aha fan‏ بل مشاهده با 
در ضور xine ya ATP‏ مکیسی که در شکل ۱۲ آورده 
شده اسنء با ست هی( ره گم gy‏ یل یک 
دای ون SS‏ هستده ام زین سره موجب فیرشت 
مد hp‏ رشته‌های واه در یروسکوپ نوی فورساس قابل 
done‏ () ین عکس‌هامقیت مه رشته اکن sa)‏ 
2.1 ,اه در hte soit‏ توس میکروسکوبی ny‏ 
نبت تسده cal‏ تیش می‌کار. سرعت حرکت رشه را SIVA‏ 
این همین کرد 


ندرا تعیین می‌کند که چهچیزی lag‏ ژمین‌های مضوب به 31 
حرکت orb‏ شود این همان‌ونه که oye asl‏ مین‌های 
دم بید خی متوع th‏ و به lal ie‏ به محمولهای 
sil apy 4 shy‏ 


مسیوزین‌ها خانوادهبسزرگی II‏ حسرکتی 
ge Eee‏ را تشکیلمی‌دهند. 

آگرجه همه So ou) pb pine‏ 51 خوشان از ظرنولی 
"سید aa glean lane Boyar al‏ 
زن‌ها و عداد گرو‌های میوزینی موجود در ژنوم تسین توالی شده | 


pli ۳55‏ سلول و مولکلی | 


دهد ان اک اي سوزین‌ها دزی وی دی هت 
که بسیاری gl‏ هنز کشف نش است,ولی عضی ازاعضای ی 
خانلده در اتصال رشنه‌هایاکتین به غشاها و ساب اعضای آن د. 
pag‏ قش درد اضایکره V cue‏ ای دو زیر 
منگن هس که pha Cel‏ وتو دای دو سره PS‏ 
ول دای شش ws‏ سیک در هر دم نوحیدمی اند که 
ire‏ ینود ان گوه shel‏ خود ای laced‏ 
که بهنامک‌هایویهای که in Cal J‏ شود متصل می‌شود. 


آغییرات ساختمان فضابی سر میوزین با هیدرولیز ۸17 SSL‏ 
حرکت می‌شود. 

Sl IS‏ سرهای موی در لول ety‏ کی 
iy‏ یا کم برمی‌برد از wt‏ مطالات انجام شده بر روف 
نباض عضلانیناشی شدهاستءکشف مکانیسمفقباش he‏ 
با اداع سنجش‌های حرکتی در Vitro‏ و سنجش‌های نک 
مولکولی مسیر شده است. بر اساس اطلاعات کسب شده از این 
تکنیک‌هاوساختار سه cil‏ سر میوزن, محققان یک مدل PS‏ 
چکوگی skal‏ نزی هیدویز نها :۸و حرکت میویر 
پررویرشته کین ره کرد (شکل WF‏ صفحه ۲۳ عقیده بر 
این aS Jad dy cael‏ همه میوزینها از یک مکانیسم tee‏ در 
حرکت تفا Mal lg‏ ویب ویو oe‏ 
که دم میوزینبخشی j‏ رشههای شخیم؛ ملد ae‏ است. 
ol dete‏ کر. یک ویگی مهم این دل این ات که ب 
هیدرولیز یک مولکول واحد ATP‏ مولکول میوزین بر روی رشته 
اکتین یک کام برمیدار. سول ی که رای زیست‌شناسان جالب بوداین 
ke Soy‏ موزین می‌نواند انرژی شیمبیی زد شده از هیدرولی 
ATP‏ را به کار as SM‏ می‌کند. مدت‌هاست که مشخص 
شده سر SI‏ میوزین یک ATPase‏ است و تونایی هیدرولیز ATP‏ 
به Pig ADP‏ درد jbl‏ شیمیایی چگونگی انجام این کار ز 
آشکارکرد(شکل ۱۷.۲۴۵ درعدم حضور ۸:7۴ سر میوزین به‌طور 
خیلی محکم a‏ کین متصل شدهاست.زمنی که Jae ATP‏ 
می‌شوده تمایل سر به ۳ اکتین as‏ کاهش یافته و ژاکنین آزاد 
می‌شود سپس سر موزین ۸:7 را yp‏ م‌کن.محصولات 
هیدرولیز ۸12 و[ به صورت متصلباقی ipl‏ حامل 
phi gle pais cat) ATP jam‏ در سر می‌شودک آ 


۱۰ Single-heated 


lp cll Oba ht فوق‎ ۱۷.۲۲ ty 
هر موزین‎ A nla موزن کدشده‎ ۲۰ MS] ced 
ره اه‎ as gL ست و طول هر‎ sa نان‎ ay 
قنی مین موز‌های ک با و واه یکی وصل‎ 
هس در حلی که ن دس از وهی که‎ Si da hb has 
با خط خی از هم چا دنه قاله یادا هم رن از سا این‎ 
Uae طورومیی در مان‎ VIL کرو موزین‎ ine 
[وفایغ) بسیار تخسعی‎ ne a ey زد‎ 
PB نشان دای ده در اثرز دست دادن یک میوزین‎ ingly wb 

پچد ند 


واه یکره هکره وزن‌ها یبش دک دژی وایف نهاضی 
ge‏ تعدا ید مضای این گوه ضرورت وجودگروه مین ها 
راد عضلات cal Ju) oie‏ قلی وناعمختلف عضلات 
صاف) به pb ln lead‏ عضلانینشانمی‌دهد. 
گروه میوزین Ul‏ نها گروهی است که به صورت رشته‌های 
دوقطبی Ui‏ میا نع اعضایکروه مین کردنی fies‏ 
ود Se pj‏ به ای هر زجیرسنگین درد گروه Vase‏ 
جیره سک متصل به 
aol‏ گردنمیباشد و نها گروهی است که در آن زنجیر‌های 
سنگین از طریق دمین‌های دمی خودشان متصل نشدهند ببراین 
هستن. ناه بوک و تنوعگروه میوزین | 


5 توص‎ i ho رک‎ Sas 


تک سری 


فمل ۱۷ -سازمن gs‏ حرکت سلولی | : یکرفانته 


a 


ine‏ از یک شین سر ge a‏ زنجیره میک که به th‏ ردن وصل شد‌ند 


۳ ۳ on اد‎ wget 
mang = 
1۳-14۳ he 

1 ۳ 

" [۹ 09 7 
ad 

his 
1 

9 2 ره 4 
5 — 


۳ 


شکل ۱۷:۲۳ (شکل رنگی) مه گروهمعمولمیزب 


JS‏ ده ات ae‏ کرو موزن Sa eT‏ ای یک شین سر اند ات رین است که بضی این aig‏ ریق 
مها ید به LE‏ تصلمیشود مها | وشن سر و دوزنجره سک ب ی هگن ماشند و تا گروهی مان که 
ea‏ مور رشته‌های ap‏ یشب اضای مین ۷ دای و مین سر شش زنجره سیک ی هر کرنمیبشند هه 
یرای ای LIB a ll» (se he)‏ من شوندمتمل ate‏ همه سای ان سهگروه ‏ سمت نا[ 


نوکنونیدها و آلوگ‌های ترلئوتیدی که مراحل مختلف این چرخه را 
ید مین شا Sag‏ اما و Bp iy‏ 
lace pat‏ در مین سر می‌گردد. ین حرکت کوچک 
توسط یک ناحیه «مبدال»موجود در ab‏ سر که مان یک تکیهگه 
عمل می‌کند Calg‏ می‌شود که گردن هرم مان بچرخد.نقویت 
می‌گردد.اين چرخش توسط بازوی اهرمملای‌شکل که مین گردن 
راتشکیل می‌دهد,تقویت می‌گردد بارینرشتهاکتن به ناه Hip‏ 
ag‏ حرکت می‌کند اشکل DVN‏ 

زین Iie Jae‏ یک یشکویی قوی اه کرد Sled‏ 
یک سر میوزین در jaa pia‏ یک مولکول ATP‏ ناهام 
میوزین ‏ طی Sees‏ بایستی با طول ذمن گردن متناسب باشد.به 
age‏ آزمایش این پیش‌بینی, مولکول‌های میوزین جهش‌بفته با 
ذمن‌هایگردنی cal»‏ مختلف ساخته شده و سرعت Sip‏ 


1- Cocked 
2. Power stroke 


شته‌های اکتینحرکت می‌نند. 


هم موجب چرخش ud‏ سر نسبت به گران می‌گردد. این حالت به 
وضیت ass Sr‏ وسو eal‏ کل [VAT‏ درعدم 
حضور sil cSt PF‏ شدن Pi‏ به‌طور lta‏ آهته است که 
هسته‌ترین بخش در چرخه ATPase‏ می‌باشد. با وجود این 
pbk palpi‏ محگم به 7 کین تصل می شود باعث 
تا آزادسازی ۳ و جرخش سر و برگشت آن به وضعیت اولیاش 
agi‏ این باعثمی‌شود رشته تین نست به مین 18 
حرکت کند(شکل ۱۷:۲۲ Shatin gle‏ ب STF‏ باعث 
حرکت سر و آادشدن ۳ pare‏ تیچه در فیدر به 
cin SS,‏ مین این heey tye‏ معررف است سر 
> صورت متصل به کین aj Utley Bb‏ که Lup gh JDP‏ 
هو ATP‏ جدبد هآ تصل شود که باع آزدسازیآن از رشتد 


he‏ سپس چرخه نکر میشودو موزین یود دید 
در جهت مخالف تن حرکت کد. 

چگوه یو ۸:7ر پاک انا نوی نو تدیل 
ae‏ تاج ساخاریحاسل از مات pepe‏ در حضور 


اتصال سر موزین وم 
به رشته آکتین 


ADP app. 
we jaodTP aa 
7 2 


ت سر WO‏ )ور 45 


ی روشن و اکتینبه رنگ قمز NS‏ 


ela) wrt sce a)‏ موز به منظور 
حرکت بر روی رشتهاکتین از ATP‏ استفادهمی‌کند.() در 
غیاب ۸۳ سر میوزنباطورمحکمبه رشن تین مت تده 
استء ارچ ان وضیت در ae‏ ده یی وه مت میبشد 
ما آن دراشخاص مرده سول سقتیعقلات days hyp‏ 
2ب تال ATP‏ موزین ارت تن چا fg‏ موه 
سرباعث هیرولیز Pig ADP WATE‏ می‌شود ون هم 
Ol‏ چرخش سرنسیت بهگدنمی‌گردد این فوضعیت کج 
STi!‏ شده از py‏ ۸۳۴ ه صورت SEM ipl‏ 
Bee‏ ده حفظ می‌کند. مرحله (6: ميوزین در 
ay‏ دکج؟ به تن متصل SO thy apie‏ 
میوزنب کین متصل 02 همزمن با کدن 1 لرزی ذخره 
شده به صورت ستیگ به مور حرکت رشتهاکنن Hl‏ 
میک ان وضیت به رب وی»معروف آست و بعث Sp‏ 
رشته اکتین نسبت به هی ین گردن میوزین می‌گردد. مرطه. 
nit‏ ۸۵09 زد شودو ATP‏ جدینی تصل شود 


ot‏ مب رت تم بای مین )0( لها موی نیرت امن فا سر وین 
ar‏ سک ie‏ نگ یت سب یه قسمتهی سر موز و ردنب مور 


si 
داهشدهاست.‎ 


فمل ۱۷ - سازمندهی و حرکت سولی Wiad Sal‏ ۹.۷ 


شکل ۱۷۰۲۶ ته نوی ناه گام وروی تلید شده توسط. 
یک مولکول میوزین تین AS yo‏ دنور پرتو یک لیر ون 
قرمزنوسط میکروسکوپ نوری بر روی دنه لاتکس PY‏ چیزی که نور 
دون قیز را جذبتم‌کند که اند مرک رو SS‏ ون whe‏ 
تبیدهمی‌شود. شدت نیروینگهدارنده دنه ANT‏ یاکاهش شدت پرتو 
یر تظیم Gh) aly he‏ یک رشته تن ya‏ دول ور ند 
dy td‏ سیس رفته کین برروی اه دیگر که غلفت رقیقی از 
موکول‌های موزن fae lt‏ ده ات کم می‌شود هرگه در حضور 
ATP‏ رشن این با یک موکل زین موجه nonin st‏ ری رش 
apy AS gel‏ این کار lbw‏ ار واه بو هو ap‏ تلد 


شده توسط میوزین و هم ادزه گم موزین را مین کنند 


oly ATPase‏ تماس با ۳ اکنین نام میدهد, نی گفته 
م‌شود که آن دزی نسبت وقیفه‌ی ۲۳ ۱۰ درصدی Silage‏ 
مدرد ge‏ که عضله را بررسی خواهیم کرد مهم th‏ صدها 
سر میوزینبررویرشته‌ها کین Siete ig ote‏ که در 
هر لحظه Vo‏ درصد از Wye‏ در ایجادانقباض صاف درگیر هستند. 

وقتی که موزین UU‏ تین تماس hbase Min‏ 
fou lS‏ طول این اما Lt‏ به طول ۵.۵08 
JS ac‏ ۱۷:۳ و برویی راربا ۳۵ یکونوتن (PN)‏ 
تولید می‌کند که بربر با نیروی جاذبه ورد شده بر یک باکتری 
atlas‏ 

حال tla ay‏ مشاب تله تور pla‏ شده با میزین V‏ 
بنگریم» مشاهده می‌کنیم که منحنی‌هاکاملاً متفاوت هستند (شکل 
yl a Jo ۱۷-۳۷‏ متام هی ه طل تقریً ۳۶۳ ا 
تشخیص دهیم. ین گامهای بزرگ نشان‌دهنده مین گردنی طویل - 
sgt‏ اهرمی- Ble thas ۷ ine‏ ما مشاهدهم‌کنيم که 


2. Duy ratio 


شکل تجربی ۱۷-۲۵ طرل ae‏ گردنیمبوزین | سرعت 
حرکت را تین ag‏ هن بیش مدل rile‏ ام حرکت 
rine‏ محقان ری Ja‏ وهای موی به BOOS Sach‏ 
ول توت از DNA Gl‏ نکب sen oy‏ سرعت lp‏ 
ll lt sy wll‏ شد. مشخص شدکه هر چقدر طول 
بازوی اهرمی زیر باشد سرعت حرکت میوزین سری‌تراسته این 
آزمایش مکانیسم مطرح شده رید کرد 


ناب رو رشته کین مین شد بو بل توجهیمشخحص شد 
که یک نامب ys‏ بن طول من گدن و سرعث حرکت وجود 
دارد (شکل ۱۷۲۵ 


سرهای میوزین کام‌های جداگانه‌ای در طول‌رشه‌های اکتین 
برمی‌دارند. 

مهم‌تین sine Sin‏ یی آن در نید رو ری 
tthe hp‏ محقن Sell ite‏ نرهی نید شده 
xi Sl Siang‏ هی نورن Ga) Sell‏ 
(VIF‏ دراین روش موزینهابا چگای 5705 برروی یی 
تشبتمیشوند رشن کین که ین وت نویقگرفت cal‏ 
ست لها تا زان که با لول موزین تمس رک کته 
می‌شود زملی که De oa ATP‏ وین بررویرفته کین 
agg oats‏ با متفه ایک مکانیسم مکانیکی JS‏ شده با 
کامپیوتر می‌توانفاصلهکشبده‌شدن میوزین و فیروهاوزمان Sp‏ 
زر کرد(شکل NAF‏ اج لت i} ole‏ ری 
نشان Sandy‏ وین !بو دوب رشته این ie‏ 
تمد که ب‌طورنسبی بآ مت psd‏ کرده وزآن را 
می‌نود ha Tl Gainey»‏ متوسط ۱۰ درد از چرخه 


Ses de ست نتاس‎ ]ََْ 


"5 


میوزین آآ به صورت دست به دست بر روی رشته اکستین گام 
برمی‌دارد 

Jobe‏ دیاین Seal‏ چگونهدو سر یوزین ۷ با یکدیگر 
همکاری می‌کند نا روی رشته اکن حرکت SoS‏ مدل 
پشنهادی ان است که د سر به صورت دست به دست( باسرهای 
و بررویرشته کین کم ریاد (شکل SANTA‏ 
Jel‏ پشنهادی هم مدلکرم $6 Sed‏ درآ سر te‏ 
یک ام بمی‌ره سر دوم شت سر آنکشیدهمی‌شودو میس سر 
یشرو یا cage‏ یک گام دیگر رید he VAD JS)‏ 
می‌توان ان مدل‌ها | تفکیک SS‏ درل رم خاکی هر سرگام 
nM‏ برمی‌ارد در صووتی که در دل کامزدن ۴ هر سر گام 
برمی‌درد. محقان با اتصال یک پروب ag‏ تنهابه 
HIS‏ کدی موزین ۷ مشاهده کدد که آن Shy‏ 
ge‏ حرکت میدن lap‏ ۱۲۸۵۱ رید (شکل AVN‏ 


ورین بر روی رشته دست به دست حرکت IVF) Sp‏ 


گم هس یبش ناهام یک وتو دوسر ۶۱ میهد چو 
ندازهگام میوزین ۷ خیلی بزرگ است؟ هر اه داز گام LLY ne‏ 
ساختاررشته تن pS Ale‏ خوایم دید که بر با ول بین 
gle ln)‏ رفته تین WEB JSG) ath‏ ۱۸۵ رز 
did de‏ کید رین میوزین ۷ زمانی که در یک بخش رشته 
pal‏ گام ge obey‏ مکان‌های اتصالی گام usher‏ 
مبوزین V‏ در تکاملبه این منظوربهوجود آمده است که گامهایی 
رگ به ره تا یچ کین رد و پژی نام امین 
ارب ندرت از رشته این Ue‏ می‌شود ین یئ‌ها دق بای 
Jil eS ip‏ محموله pb‏ اکن طرهیشدهاست, 
قبل انتظار است. 


میوزی‌ا: پروتین‌های موتوری میتی بر تین 
# میوزین‌های موتورهای عبتنی بر اکتین هستند که به کمک 
هیدرولیز ATP‏ عمل می‌کند. 
* میوزین‌های YP‏ یک ذمین موتوری سری, یک ذمین 
گرنی eli‏ ویک مین lal‏ بهمحمولهم‌اشند 


-۱۷ را ملاحفله نید 
Procesively‏ +1 

2. Hand over hand 

3. Inchworm 4 Walking mode! 


موزیز 
کرد 
ed Nee‏ 1 


0 
زو 
شکل تجربی ۱۷:۲۷ اناره‌گیری اندازه گام و پیشرفت 
میوزین‌ها. ala b‏ یک تله وری شابه با لچه که در شکل WF‏ 
بان شد.محقن رف سوزین (a sige‏ و cri‏ (نسد 
dan 95 lb gale‏ هی ig!‏ نان one we‏ 
Sag‏ نامظم ye Sta (On|‏ 
اکتنمتصل Shp a‏ وسیس le‏ می‌شود نان یک Bi sip‏ 


غیر پشرونده ce‏ بر خلف آن, مبزین ۷ SOAS‏ پی در پی با 


ey ۳۶:۴ lai‏ بان دای nll‏ به طول ۳۶9۸0 ر 


apg یشوه است بان منی که رش تین جدا‎ aa 


موتوربلون رها شدن از اکین ام‌های یش سر هم برمی‌دار به 
chp egy!‏ حرکت plas eet aya‏ عمل oe‏ 
این است که چرخه ATPase‏ آن تغییريفته است تا با کاهش 
سرعت رهایش ADP‏ نسیت وظیفه‌ای بالایی (>۰درصد) داش 
بش رین مین سر درصدپیشتری از ph bya‏ ماس بارشته 
oS!‏ میدن جای که ک oie We‏ ۷ دای دو سر 
میباشد.نسبت وظیه > 8۵۰درصد تضمین می‌کند که یکی از سرها 
در مدت زمنی که به سمت رشتهاکتین حرکت می‌کند بهآن متصل 
باقی ماد ا موزین جا نشود. 


۴ 


creel) 


ماد درب روی گرد 


Tm 


مان دهی و حرکت he‏ | : کوبامنته» 


فسل ۱۷ 


a #‏ رو وین وجو داد که سه ره نها در سیاری 
ار cil Wy Boe‏ می‌شرد میوزین | رای یک Gat‏ سرب 
میوزین Ul‏ ای دو مین سر که بصورت رشنههای دوقطبی 
ریش Gripes satya‏ ۷ درای دو سری می‌بشد که 
بصورت Gal lat‏ نمی‌اد (شکل ۱۷۰۳۲ را ملاظله 
کید 

* موزنها وقتی که به OIF‏ متصل می‌شوندنرژی 
حاصل از هیرولیز ATP‏ را به کر Sp Jas Subs‏ 
این عمل yal lly‏ ساختمان فضایی در احیه سر صورت 
میکبرد اشکل ۱۷-7۴ را ملاح ند 

سری‌های میوزین در طول رشنه Sl‏ گام‌های جداگانه‌ای 
برمی رن گامهای میوزین 1[ کوجک (۱۵00- و 
عسبریشرونه و گنم‌های سیوزین ۷ بززگ (۶000 و 


حرکاتی که به کمک میوز ین انجام می‌کردد 
Seti Stowe‏ چگونهذمن‌های سروگردنمیوزینمسئول 


SB Sy‏ موتوری آن می‌باشد حال به نحیه دم برمی‌کرديم که 
محموه‌هایی که میوزین Seo‏ می‌کند را عيين می‌کنند. وظایف 
بسباری از گروه‌های میوزینی کشف شده در جاندران مزوا هنوز 
شناخته نشده است. در زیر دونمونه از gb Je‏ که در آن میوزین 
تقش داد yf‏ می‌شود لین Joe‏ ما عضله امکتی ات که در 


#0 0 8 
(shui 


۵ شکل تجربی ۱۷۰۲۸ میوزین V‏ درایگامی به اندازه ۱۳۶۲ 
dG‏ چون هر سر دارای گامی به اندازه :۷۲0 می‌باشد. 
dT gil‏ به صورت دست به دست حرکت می‌کند. دومدل بای 
Sp‏ مین ۷ sy‏ کی شناد (a) ake‏ مد 
یکی از oils tl‏ سمل har‏ وسپس رشته 
$0 حرکت مین Wm laste‏ لوزن (b) ape Jaca‏ 
در مدل کمخاکی pre‏ پیشرو ۳۶0/0 Sp‏ می‌کده میس سر یرو 
پشت سرآن حرکت میک وسیس سر go‏ مج یک ۶ دیگر به 
AS He‏ بیدا () در مین ۷ که نها یک سم آنبافرست نان 
wb‏ شده ات مشاهده ینود که ده یک گام cl‏ رین 


موزین ۷ به مورت دست به دست حرکت AS ye‏ 


استوانه‌ای بزرگ |طول ۱.۴۰۲08 و عرض ۱۰۵۰/۸0 و Ae‏ 
هته‌ای [حدود ۱۰۰ هسته)میباش (شکل ۱۷.۳۹2 در داخل 


مطلمهآن موزین 11 کشف شده است. در عضله Sed‏ سر 
3 بهصورت رنتههایدوقطی به یکیگر Sate‏ می‌شوند 
Si‏ هرک چره وهای ADS‏ داد وه کمک یکدی 
lee‏ می‌شونماشین‌های pill‏ زان eel Sh‏ 
در ثقباض عضلات صاف و فیبرهای استرسی و در حلقه egal‏ 
موی نش برد سپس گوه یزیر رس Shin‏ 
ری رخهوظفهایطوانی است و ovine aoe ek‏ 
ند محمله‌ه رز op Pip bs gel‏ چا نار 
ai Jo gall lnc,‏ 


در هتم اباض در nahn SOS gi alae‏ میوزین و 
شتههای اک | کنن دنر هم یز 

Daehn‏ به نو نام یک یه بسا تخصص 
pba cs.‏ نقباض به وجودآمد‌ن. نقباضات عضلانیبید sep‏ 
نز نی رو بای حرکت ادن soe Soh‏ 
sl a‏ یک سلول عضله اسکلتی معمولی به صورت. 


مک 


تناس dale‏ و مولکلی | 


شخص ۲۰۰ میلون ار مقیض ie lng dye‏ لب 
دای یک ماشین sli‏ بسیار مشابه با سلول‌های عضله 
اسکلتی می‌باشنده با این نفاوت که نها سلول‌های تک یا 
دوهستای می‌باشن. در هسر سول انتهای سارکومها در 
ساخترهایی در gle‏ پلاسایی به ام 

دیسک‌های cll‏ شده ورد شده؛ بات ارتباط سلوله با 
زتجیه قباضی می‌گرد گرجهسلول‌های cb de‏ در ba‏ 
وی زنگی اسان به وجود آمد‌اند DA del ty‏ در 
أسیب‌هایی مثل آسیب‌های tb‏ از حمله قلی جایگزین شوند 
جهش‌های مختلفی که در پروتنی‌های ماشین انقباضی قلبی رغ 
می‌دهد باعث کاردیومیوپاتی‌های هیپرتروفیک می‌گراد. طی این 
le lng‏ یره قبی ضخیم می‌کرد ربمت مختل ندن 
عملکردآن ae alge dade‏ جهش‌های زادی در زنجیره 
سنکینمیوزن قلبیکزارش شده است که بعث MS!‏ در وظیفه 
انقیافی آن حنی در افاد هتروزیگوت شده ست. در cee‏ 
lb sl‏ سمی مي‌کند ار هیروف شفن PAS eh‏ 
تیجه gc‏ منجربهآیتمی lt hy)‏ قلیکشنده 
می‌کرد. لاه بر نق‌هایموجود در زنجیرهسنگی میوزین: 
shat‏ دیگری نیز تاشی از جهش در سایراجزای ماشین 
Jb gel‏ اکتن:زجیرههای سبک میوزین, ترووموزین و 
سنجر به کاردیویواتی 


تروپونین و اج ساختاری مخ 
a) Se‏ زیر بحث می‌گردد 


ساختار عضله اسکلنی نسوسط بروتئین‌های پایدارکننده و 
داربستی شکل she‏ 

ساختار مارکیمر توسط یک سری پروتئین‌های ضمیمای 
حفظ SE) api‏ ۱.۳۱ رشتههای تین در هی[ ود 
ترسط 007 و در اتهای(م)خود توس تروپومودلین دار 
میرن oa Sy oan‏ وین "سح کل رشته‌های 
آکتین را از دیسک 2 تا محل اتصال تروپومودولین می‌بوشاند 
تولین از aged‏ نکرری LS‏ نده ست ورشتهاکین را 
می‌پوناند عقده رن است که عدد تکررهای متصل‌شوندهبه 
اکتین و رن ول ode‏ طول Sey gas‏ را تعین 
Se‏ وین Sip‏ دیگری به ام تن )4 Sod I>‏ خی 
بزرک است)؛ رای تراست که به دیسک Z‏ متصل شده وتا مرکز 


1 Cross-bridge هو‎ 
3 Nerulin 


2- Short duty eyele 


سلول Dee‏ میوفیریلهایزبادیوجوداردکه از یش SS‏ 
و lite‏ ساختارهای تخصسی به نام سارکومر تشکیل شده است. 
JK)‏ ۱۷۳۹ سارکمره که در عضله در حال استراحت به‌طور 
قرب Tam‏ یبد در نماض Le De‏ 
apie bg‏ میکرومکوب اکرونی colin idly‏ نشان 
ale‏ است که هر سارکومر hl‏ دوشوع رشته اصلی می‌بشد: 
رشههای شخیم. IWS‏ سوزن || تشکیل شده و رشته‌های SSH‏ 
ost! bb‏ و پروتنهای متمل‌نونده SEs) stacey a‏ 
Livre‏ 

رشته‌ای ضخیم j‏ رشته‌های lp‏ میوزین || نشکیل 
glad‏ در نا سرهای موجود در هر نیمه رشته دای a pal]‏ 
مخالف می‌باشند JS)‏ ۱۷.۲۰۵ را ملاحظه Sif plats {aS‏ 
اکتین از aol‏ نههای )+( خودشان در ساختر Sing‏ به ام دیسک 
7 قرار می‌کیرند (شکل 4۱۷.۲۹۸ به‌طوری که دودسته رت کتین 
موجود در دروم دای آیش‌هایمخالف هم هستند (شکل 
(WET?‏ به منظور درک نقباضات عضلانی, به مانکنش بین یک سر 
میوزین Ge I‏ سدها سر در عضله شیم و gS) Sc‏ که 
در JSS‏ ۱۷.۳۴ آورده شده cea‏ توجه شود. در Gla Say pS‏ 
چرخای, که چرخه پل عرضی ۱ نیز et‏ می‌شود. هریز 
YATP‏ حرکت سر ca pig‏ دیسک که ال با هی 
رشته ناک میباشد Hy yl dt al apn‏ ضخیم 
دوقطبیمی‌اشدهخملکرد سرهای caine‏ در وهای مخالف 
رشتهشخیم باعکشیده شدن lat‏ زک به سمت by Sp‏ 
ضخیم ود تجه به ست مرک ساکورمی‌شود INS JS)‏ 
این حرکت با کووترشدنماکور یود وانتهای رشته‌های 
شیم تازدیک دیسک Shilo eZ‏ عضله سل esl‏ 
زیت صدها سر میوزنموجوددررشه خیم gale‏ توس 
Lato‏ رشته ضخیم و SE‏ موجود در سارکمر و هزران سارکومر 
موجود در Jb ye cult ise pL‏ موم درک 
کنیم که چرا lige‏ غیربیشرونده است و هم نیز به چرخه 
yb a aig‏ کل ۱۲.۳۲ را ملاحظه {uss‏ هر سر 
فاصله ph abs‏ روی رشته ان طی می‌کند سپس رها ده و 
Sand‏ سرهای دیکری کشیه شود بنبراین سرهای 
زیدی با همدیگر همکاریمی‌کن. ااعت abl‏ ملایم سارکمر 
os‏ 


soy 


“Hi‏ یک pul‏ انقاضی شکفتاکیز oT Stage‏ بدون 
gm‏ رقفهای در هر سال te bat‏ ییون بر با در کل عمر 


Eo IR tee oe vs 


4 همراه هر تروومیرزین تروپونین (TN)‏ وجود درد که یک 
کمپاکس سه زیرواحدی از زیرواحدهای 701-7 100-1 TNC,‏ 
they‏ ترووتین Co‏ زبوحد متصل‌شوندهبه CA?‏ تروپونین 
است. TNC‏ موتعیت 714 ا در claw‏ رشته تن کل whe‏ 

تحت کترل alge TM AN Ca?‏ د موف برروی رشته 
زک که از pally ae coll cbs‏ عضله ماوت Jc al‏ 
as‏ در غاب Ca?*‏ [حلت امتراهت) TM‏ مافکش موزین با ۳ 
yb ga‏ می‌کد و عفله در cal sal Jo‏ تال slog:‏ 
Ca?*‏ به eat TNC‏ حرکث 718 به مکان جدیدی در روی رشتد 


مشود رین نع با 
ool‏ کرد JSS)‏ ۱۷:۳۵ تج در hele‏ *082) شتر 
از ec‏ از کیلکس 10-7۱۷ Aye‏ نا 
dan *‏ اسکلتی در 
engl cade pus ۱۷۳۲6 JS‏ ده ات 


مان سود ote‏ 


Ala Sy ile‏ و Coll‏ ولستهبه 


اکتین و سیوزین در سلول‌های ضیر عضلانی دسته. 
بای شکیلمی‌کند 

در gl lai‏ زک تن وهای شیم 
میوزین I‏ به صورت سانتارهای انباضی Gull‏ می‌باند. 
ملولهای 3b‏ علابی ری چدین نع دسته‌جات ای ۳ 
هستند که از رشتههای اکن و میوزین تشکیل شده‌ند. این 
دسته‌جات شببهفیرهای عضله اسکانی می‌باشن.ولیسازهن‌دهی 
کنتری بت بآنه اند فک gh‏ فد سیم نی 
hiya‏ هد و بهچی آن با شفرلاسون موزن تنظیم 
می‌شوند هد امه بح fig‏ 

لا ای 
a ae‏ " که سح خلیملول را در نات سلرلی 
i ig‏ 296 کل Weta‏ ان و رح 


4جات انقباضی gas‏ به صورت 


یکپرچگی ‌یم مهم ید فیرهای امترسی, که در سطوح 
این سلول‌هایکاشته شده برروی سعلوعمستومی Ulett‏ 
(Saad‏ در متریکس خاجسلولیقل شاهده هنن نو 
دیگری از دسته‌جات انقباضی هستد JS)‏ ,۱۳-۴۵ که دراتصال 
Loge Jobe‏ بهبسترهای بی‌شکل مهم هستند.پایه‌های 
فیرهای ارس به gS ay Sil MLA‏ 


1 Thin flament regulation 


2-Contracti bundles 3- Adherens belt. 


a 


رشن Sb pes‏ مولکول 35S‏ دکری از دیسک ESOT‏ 
تا Lael‏ کشیده شده است. امتداد یافته است. اعتقاد بر این است که 
ین یک SEM Jip‏ است که رشته‌ای خیم در 
مرک hb‏ گهمی‌رد و همچنن از کشیدگی زا سامت 
میک تا gas‏ ضخیم راب صرت تالی در ین رشت‌های 
Ss‏ حفظ aS‏ 


انستباض عسطله اسکلتی hag‏ 6:2 وپسروتین‌های 
fate‏ شونهب تن تیم می‌کردد 

ماد taal glee‏ سالی انقباض عضله اسکتی با 
فزایش غلظت jE pipe‏ می‌گرد. هماگنه که در 
فصل ۱۱ توضیح داده شد. غلظت *۵2 سیتوزول به‌طور sb‏ 
این وکمتر از cal] WM‏ در سلولهای عضله AS‏ 
این +2۵3 سیتزلی از طرین 2۸:7۳:6 که ور 
مدوم بونهای "6193 راز یتزولبه دخل شبکه سارکوبلاسمیک 
SR(SR)‏ پمپ opie‏ حفظ می‌نود. SSR‏ شبکه 
saad‏ ویژهسلولهای JS) dle de‏ ۱۷۳۲ این 
فعالیت باعث می‌شود Ca‏ در SR‏ ذخیره گردد. 

با رسیدن py‏ عصی [اپتانسیل عمل؛ فصل ۲۳ را ملاحظه 
ayy Jal Joo & LoS‏ عضله پناسبل عملی در GLE‏ 
پلاسماییساولعضله |اسارولم یز یه میشود)غازمی‌گردد. 
تسیل عمل J‏ فرورفکی‌های غشای پلاسمایی موسوم به 
تویرلهای عرفی. که در داخل سلول اطراف میوفیریلها ! 
iy‏ تال ye‏ )3 ۱۷:۳۲ رسیدن تسیل عم به 
توولهای عرضی باعث تحریک بازشدن کانلهای PF‏ 
به jy‏ در SR LE‏ می‌گرددا این عمل "092 از 810 آزدمی‌گردد 
و غللت COP‏ سنوی در یفیرله الیش یی افیش 
غلظت Ca?‏ باعث pad‏ در لو پروتلین ضمیمه به نا‌های 


Ca‏ ولسته 


ترووسوزین و وین fie‏ ان پروتیهابه Siig‏ 
کین ate‏ می‌شونو بو طیی من تال cine‏ یود 


wt‏ موقعیت این پروتنها در روی رشتههای زک به نویه خود 
vga oS eee‏ اکن کش هدو ابا اف 
دهد ان نع تنظیم بسیر سرب ست وبه ph‏ هت ری( 
ععروف است. 

TM) ines‏ یک مواکول Saul‏ و به طول 
تقری ahs Fon‏ که به هفت زیرواحد رشته اکتین منصل 
می‌گرد WM Go) Sp‏ صورت سره دم تشکیل یک زجب 
مس دربخش eS Se‏ میهد [شکل ,۱۳۳۳۵ 


EG‏ زیست‌ناسی dale‏ و ملکلی 


۱ 


لشکل ۱۱-۲۷ ساختار سارکومر عفله اسکلتی, (a)‏ عشلات 
کت از Site and‏ مخت فده که ها ها چند دسته 
ملول چدستای J‏ ند هر سل ی he‏ 
ماد که از زان Le‏ ری بای به نم fie‏ تک 
as‏ )0( در یرکف نی برش be die Ie‏ مونی. 
یک apg iin fl‏ در دوسمت دیسکههای 2 وهای ۱ 


MLL gals وروشن وب رده تم شدای‎ tin 


Si scp ca‏ و سمت دیسک 2 کنیدهم‌وند وب 
رای شیم زین ie‏ دنور aie BUA‏ () دم 
آریش رشته‌های pine‏ و تین در یک سارکور 


له دحا نی 


۵ شکل ۱۷.۳۰ (شکل رنگی) مدل رشته لفزنده نقباض has‏ 
مقطط یش رشتههای شخیممیوزن وک کین درل سامت 
در el flo‏ یی نشان ده شده است. در حضور ۸7۳ و "23 سرهای 
سوزین رشته خیم رو رشه‌های زک به سمت ی | ام 
رین به یل ان ed,‏ ناک در ZS)‏ بت BLS‏ 
رای حرکن ype‏ ان کشده شدن رشت‌های اکن به سم رز 
le‏ مشود و در Phong] hot han‏ 
دز این تن اه شده‌است. 


yl‏ سروب له قباضی یک alge ASSL‏ که در 
بخش ial‏ سول در سیم JES‏ میشود لول ار 
مانه بای درک sige‏ در بمبرد|شکل ۱1:۳۵ وق 
که ll Ss) edie‏ ید قطر له بای 
کاهش مید و لول با تردن شا IS‏ دوپخش 
pds‏ می‌ردد رن‌اسیزی سول‌های در حال تقمم با 
آنیبادی‌های ضد میوزین ]9 میوزین Sane LAI‏ میوزین 11 


Sided, 
مین هی م‌گردد‎ fate موه‎ actly که سول‎ soy 
کمربندهای پیرامونی و قیبرهای‎ (LS |شکل ۱۷.۳۱ را ملاحظه‎ 
چندینپروتن می‌باشند که در دستگهاقیامی‎ Ub استرسی‎ 
عضله صاف یافت می‌شوند و بعضی از ویژگی‌های سازمان‌دهی مشابه‎ 

سارکومرهای عضلات را نان می‌دهند. نوع سوم دستدچات 


شکل ۱۷.۳۱ Sacra‏ ضمیمه موجود در 
عم a‏ مور J‏ رنه‌هی کین 
hese CapZ‏ )4( رشته نک در Sond‏ ,7و 
ترویمودولینبه نهای (-)متصل می‌گردد a‏ 
بزرگ تینین از مان رشته‌های ضخیم عبور می‌کند و به 
دیسک 7 منصل می‌شود وین به زیروحدهای ST‏ 
متصل می‌گردد و طول رشته Sit‏ !تین می‌کند. 


شکل ۱۷.۲۲ (شکل رنگی) شبکه سارکوبلاسمی سطح * 222 آزاد را در میوفیبریل‌ها pai‏ می‌کند. By (A)‏ که پا عصی سلول عضلانی 
تحریک کرد یل عل از ریق ول عرضی [زدنک] که lol EL‏ بط اسب دح تال مد png‏ هدن 
ها te i ge Maes‏ مرها یرد (8) eV HSS‏ تلع ye‏ عله کی را دک AMG‏ 


اقباضی تشکیل شده است و در بسیاری از ادم‌های درونی EBL‏ 
می‌نود. به عنوان مثل, عضله صاف در رگ‌های خونی به متظور 
تنظیم فشار خون, در رده بهمنظور lle Sp‏ در مجاری cal‏ 
شش‌ها وجوداردسلل‌های عضلهصاف دای دستهچت cosh‏ 
اضی بزرگ موجود در Sal aL‏ 
می‌بانند. دستگاهانقاض عضله صاف و تنظیم آن یک مدل 
رزشمندیدردرک تیم یت میزین موجود در سلولهایغیر 
he Dae‏ هم ط رکه ددم ناف له مکش توس 
کمپکس تروموزین as yyy‏ رنه رک تن تظیم 
می‌گرد a‏ 90 خلت pall‏ [در حضور *603) و استردت(در 
غیاب * 003 یف می‌شود در مفابل انقاض عضله صاف توسط 


فیرهای عضللای را نشانمیدهد 


در yall ab‏ قر گنه است در Sub‏ موزین | در ناحی 
ia Jind‏ کهآ i‏ تین il hit‏ متصل 
مین قارگرفه ات (شکل LAND‏ مکارگیری مان 
می‌دهد که OT pipes‏ میوزین در سیترکیز ننش دارد. 
سلول‌هابی ک ره زن موزین biol‏ شده است ار هام Se‏ 
نمیشن در عوض ین لها Sie Me‏ با تیم 
JASE gle‏ سینسیوم چندهته‌ای hp‏ 


مکایسی‌های Ck gt ly‏ تنظیم انقباض در عضله 
صاف و سلول‌های غیر عضلانی می‌گردند. 
عضله صاف یک CA‏ تخصصی یاه است که از لول‌های 


1 نبیر ی‎ ED 


" ۳ © عضله سکم‎ )0( 
ail 
Aeine TM TN CaP 
۷ cat cart 
ین‎ am 
sine TH OTN 
Al coll 
تون‎ 
om 


JS‏ ۱۷.۳۳ (شکل رنگی) C2? yay gai‏ رشته نزک نباض عضله سکلتی, he)‏ کبلکس تنظی تروبوموزین - تروپین 
موجود در وی رنه رک تین Joa le Att ASS‏ ست هب Jab She‏ نزن هلیکسی Sate‏ می‌شود )( 
بازازیهایسه دی Bale Joel Bann‏ نون (Si)‏ موجد بر روی یک رشته زک ae‏ حون وت که لت CaF‏ 
یش یبد many‏ لت ناهن Se ee‏ میت جدید Ca AB Se pl (ti)‏ میدن حرکت باعت کار 
شدن (Shin) ovine Jl nn‏ در سطع cl‏ م‌رد(ترونین ol bod»‏ ده نده ات اد هرد حلت به توپوبوزین متمل 
{oul‏ (0)خلاه‌ای از تیم نقباض عضل سکلت توسط انسال * 0۳ به ترویوین 


شکل تجربی ۱۷:۳۴ (شکل رنگی) Ooh aT‏ فلورسنت مکان بوزین آوموزین 2 هنم میتی ASL (a) anaes‏ 
از لول درل Pe pe‏ درک موی Seley)‏ وکرووزوهه رک )و نمی gmt‏ تین رن نان 
cass‏ (0) میرف ie Jo pap hdl leg‏ نان میدهد که سوزن | قمز دشر Spel wea‏ ده 
اس در ای که زین برد قطن سل ار گنه ات لول ln‏ ویژ زین و ie‏ | نمی شده سوه یی به 
ss‏ 


وهای وصل 


Shalt he mls در حلت روش و خابوش‎ ell وین‎ Se 
سبریکه یآ‎ aay Lal عضلهصافمهرهاان‎ pla oe صاف و‎ ae ala موزن او این‎ Se 
متصل به مین ردن زین‎ LC) gure اج لولی .چیه سک تیم‎ Jide ub Jip ohare ta» se 


ie: ۰ 


۷ موتورهای مبوزینی بسبار بیشرونده هستند که تابه حال شناخته 
شدندو payne Jo»‏ وی رشته‌هی کین قش درد در 
فسل Spi couse‏ چگونه هب وهی PaaS‏ 
ات نامک‌ها nly af ye gan‏ نقش آنها در 


وهای ie‏ کم شناخته شده ات ما متوهای زین 
۷ مهم هستند: وجودنقص در برتینمیوزین V‏ خاصی مین 
aad olan‏ اند oat‏ گرد [شکل ۱۲۲ 

به‌طورتجربی دراه موتورهای میوزین 2V‏ سیسنم‌های ساده 
و itp pao ayn‏ زد SL‏ شدهاسته این 
مهم ae‏ جوا زدن رش یک iy‏ حمل ود 
php gate ad je‏ حل رشدنیابه شین ترشحی رد 
(شکل Gripe {FR‏ ۷ با سرعت THIS‏ وزیکول‌های 
ay sy wh a‏ تیب محل جوانه حملمی‌کند. با 
وجودین انعم تنها la‏ موزین /هادرمخمر نمشد در 
مرح خر چرخه he‏ عم نامک باستی ین ope‏ 
مادری و دختری wig‏ 0 هو Ji‏ ملاحظیمیوزن AY‏ 
در مخمربه عنوان یک سیستم تقلی در جدا شدن بسیاری از 
انمک‌ها typi gin Je‏ ی واکوت‌ها شبکه 
eM‏ وشبکه ای وحن Hse aK‏ 
۱۷۸هابهمحل aS Jae lp‏ )$63 ۱۷.۳۶۵ ارچه 
ei ln 9 V cig jae‏ قطی geo‏ تال 
Fe Ss Sl Sp i Sal sl‏ 
هستند.به ye‏ ال این آنامک‌هابه فواصل Bdge as‏ 
ln Sin Se‏ فده مین مان نع مایم 
isl‏ راد فصل tw‏ حث خواهیم کرد 

pals‏ کرد وسع زین هر جلبک‌های سب زگ 
YS (P95 So‏ مشهده aS‏ د ان لول‌هایبزرگ که به 


byes 


طول Ye‏ هم مي‌رسن سیتزول poe‏ سریع با سرعت 
HOM as‏ در محیط داخلی سلول گردش می‌کند(شکل (WAY‏ 
این جریان سیتوپلاسی, یک مکنیسم مهم و اساسی در توزیغ 
glace‏ سلولی مخصوما در ساول‌های بزرگ مثل سلول‌های 
گیاهی و ala local‏ 


1 Nitella 
2 Chara 


a 


IT‏ (شکل ۱۷۲۰۵ را ملاحظه 425( ستحمل فسفربلاسون و 
دفسفرلاسبون می‌کرد نظیممی‌شود. نی که زنجبر سبک 
تنظیمی ففریه نیت چرخه Jad nb ۸350 [| ripe‏ 
است. وقتی که تما تنظیمی توسط آنزیم میوزین 1/6 کینژ 
Sah‏ عقله ساف متیض می‌گردد (شکل (NED‏ به 
Jd‏ رکه ان زیم توا * CI‏ می‌کرده سح aif‏ 
Ca‏ مین فسفریلایون LC‏ و بنیراین انقباض را تنظیم 
می‌کند تنظیم وابسته ay‏ *022 فعلیت میوزین 16 کینز توسط 
J ain‏ *22 [کلمودولین] تنظیممیگرد کل ۱۱۳-۳۱ 
ملاحظه (te‏ ماداب کلمووینمتصل می‌شود و سپس 
کمبلکس کلمودلین **38)بهمیوزین 1.6 کیاز تصل می‌شودو 
آن را فال می‌کند. ین نوع نیم رای Lt‏ *2) در فواصل 
del ate‏ وجرد در سارکومر و Jat‏ برئینکبزها ید 
در تیجه (Sil‏ عضلات Glo‏ بسبر نت از عضلات Abel‏ 


می‌باشد به دلیل Sel‏ در اين تنظیم میوزین درگیر است به آن 
تیم رشته See Kil pa‏ 

نش میوزین کیال شده رامین وی PS Gai‏ 
یک aS ge‏ کینازی به داخل سلول‌های عضله صاف انبات کرد. 
اگرچه Gels aisle‏ مهار افزایش سعلح Ca‏ سیتوزوای 
نمیشودکهبه بل ورد یک پم عصبی ات یفده مول‌هایی 
که مهاکننده دریافت Ae sof‏ نمی‌شوند 

بر خلاف Mie‏ امک که تا الی‌های عصی مقفی 
می‌نود ae ae‏ اف و سلولهای غبر LAE‏ علاه بر 
eae‏ عصی نوس نا زدیا هی خرجی یز یم یرد 
رای تال وین یتسین وین دنو Se‏ 
یم یر مان نی عشه he‏ لکد با باه 
Jd lee Sle‏ یا ات اج ly LS ope‏ 
سللهایعضلای ang‏ سیر ار اي bye‏ بان یش سل 
Co”*‏ سیتزوی می‌گرد! MF holes‏ توضح bil ad ob‏ 
کلم Jab‏ کدن SLC crip‏ مج به نحریک Yb‏ موزین 
fe‏ ال ۱۷:۵ ا ملاحله کید gh‏ که ریبعت abs‏ 
شد مسیرهایدیگری LS RHO‏ اقالمی‌نند که ستقل از ACA?"‏ 
فریلاسون زر wot Sow‏ موزن آن ال Se‏ 


ابر روی‌رشته‌های آکتین Se‏ 


وزیکول‌های دارای میو 
می‌گردند. 
بر خلافنقش eal‏ 


های میوزین lg ll‏ موزین 


۱ Aa زیست‌شناسی سلولی و‎ AW 


on 
Myosinic-@ 


MILC phosphatase 


Myosin Lc 
استراحت‎ 


(LC) فسفریلاسیون زتجیر سیک‎ ype عضله صاف. در عضله صاف‎ ala 


(فعال) 


امه 


MLC kinase - لمع نامع‎ =» MLC kinase + CoM 


cat 
(غیرفعا)‎ 


2 شکل ۱۷.۳۵ مکانیسم فسفریلسیون موزین در‎ AL 


تنظیمی میوزین توسعاموزین کین aay‏ به Ca‏ باعت Job‏ شدن عمل LB!‏ می‌کردد. در غلت‌های <10مبوزین ELC‏ غر ال 
استء و یک میوزین lid LC‏ که رای Jb‏ شدن به LC gyn a ly CA™‏ دففریله رده وباعث fie Mie Copal‏ 


SU‏ و تيتی که به رشنه‌های ضخیم منصل شده است نیز در 

سارماندهی عفلهامکتیمشاکت مين 

اس عقله اسکنی با تیم رشنه‌هاینازک صورت 

| می‌گیرد وقتی که سطلح guy a CaP‏ است عضله در 

| حات استراحن است و ترویوموزین میانکنش میوزین و 
کت مهار ی‌کد.وقتی که سح I CaP‏ یش 
مییابد کمپلکس تروپنین که به تروپومیوزین چسییده است 


ge beh nena متصل می‌ود و‎ Ca 
ان فبند مکان‌های انسالیمیوز در رشته اکتین هو‎ 
را ملاحله‎ ۱۷-۳۲ JSS) می‌شود و نقباض رخ می‌دهد‎ 
fas 

8 سلولهای صاف و غیرعضلانی cb‏ دسته‌جات انقاضی 
Saye‏ از رشته‌هی تین و میوزنتدکیل شدهاست. 
ی Abie ty ded‏ سا 


aca yl gale 
ها کتر‎ pl bys 
ممل‎ pc رشته‌های‎ i ay hc | 
سک مین توا ون از شب‎ ti he | 
فربلامیون مین را نل کرد ودر تيچه‎ gl opie 
آزد افزایش‎ Ca? باعث انقباض می‌گردد. وقتی که غلظت‎ 
i 
کالمدولین فعال‎ Cal ینز با انصال‎ rine Me 
می‌گردد (شکل ۷-۳۵ | ملاحظه ند‎ 


8 میوزین ۷ با گام زین بر روی رشته‌های اکتین باعث 


جابجایی محمولهبار م‌شو 


جرت سلولی: ام سانی و کموتاکسی 


ما مکائیسم‌های مختلف مورداستفاده توس سلول‌ها_ از تجمع 


برسی‌های دیق اج موجود در be dy dase‏ شبکه 
godly‏ (28) و ار ویکول‌های محمور با شاه شان 
می‌دهدکهسرعت جرا میتوزوی مرک لول ce)‏ صفر به 
سمت معیط al pe‏ مي‌یدوجد ین شیب سرعت | 
مینان به گیب cle‏ قاری مونو وهآ در شا 
تج کرد در مکرورفهای gy Sl‏ دستهجات gt‏ تین 
بصررت ماد بت در طول سل ود عرض کلروپلاست‌های 
غشایی شاهده یود بهدستدجا کین وزیکلهای از شک 
ER‏ متمل شده استء hip Hog‏ توس <a ine‏ 
بخش‌هایی از ER‏ مجاور رشته‌های ST‏ به جلورندهمی‌شود 
سرعت Jy be‏ در یل ilo‏ 1۵ را ate‏ از ep‏ 
ایجادشده ترس سایر یوزی‌های شا 


* در عغلات اسکای. cA Ba bigs‏ هلان 
وحدتکرری با ازور تکیل شاد هر سکم ازدو 
نع رشته در هم رفه تشیلشده اس رای شخیم 
میوزین و رشته‌های Sih‏ اکتین |شکل ۱۷-۲۹ را ملاحظه 
{as‏ 

stip *‏ عنله سکنیرشته‌های شخیم موزین Ob‏ 
فایند ly‏ به ATP‏ روی sale Sl slaty‏ 
ی این Jat‏ سکم و در تبجه موفیریل وه مشود 
Js)‏ ۱۷-۲۰ ملاح کت 
انتبای (+) رشنه‌های نارک اکتین در عضلات اسکانی 
Cap bps‏ وهای )+ توسط تروپرسولین JUL‏ 
می‌گردددو an Sy tay‏ لین که به 


| eee | 


ایجادزندهغشایی !۳" شبکه رشتههایاکتین در لبه پیشرو 
یک نع ie iy‏ اس که طی ety pe‏ زاسون 
اکتین, غا pal‏ ید این مکاسم بسیر یه بهجلرفتن 
لیستریا توس یسیون کت sabe‏ (شکل ۱۷۲۳8 در 
مور لستری یه شکل AWE‏ رجوع شود این در غشا لبه 
پشرو اکن توسط کمپلکس ۸03/3 Jd‏ نده:هسته‌ای شده و 
رشته‌ه در مجاورت غشای پلاسمایی طویل مشود By‏ که ثبکه 
تن نسیتبهبستر یت ند در طی طویل دن رشته تین 
غشای get es‏ له می‌شودبه‌لور شاب یسب بروی دم 
ol‏ درحال پیرزسیون که آن هم در peeps‏ یت شده 
al‏ حرکت oe‏ نومازی ات و رین Seas‏ مان 
laps‏ کنیه شده ad‏ توا پرولین و کوفین هنایت 
NAG JS}‏ همان‌طورکه در tae‏ شکل ۱۷-۳۸ 
آپرده شده است غشا جدید لبه پیشرو Lat‏ با گزومیتوز نا 
satin‏ در عقب سلول جایگینمی‌گرد. 
cal‏ سلول By nag‏ که در LE‏ ده هوجو مد و 
امکات سلولی تشکیل ad‏ غشاءپلاسمیی بو محکم ب یه 
متمل می‌کردد میکروسکرب مروری"" نشان می‌دهد که 
دته‌های gel‏ لبهپیشرو در ساختارهیی به نام اتصالات کانونی 
نگ sls!‏ (شکل ۱۷.۲۹6 این Jlal eg‏ دو هدف در ولا 
ماع برگشت لاملا ی‌کردد وان اعث اتصال سول به بای می‌کردد 
تا سلول به جلو حرکت کند. با توجه به اهمیت اقصالات کانونی و 
Wl ps‏ در حرکت ls‏ شکفتایزنخوهد بود هراه نا 
سرشار از مولکول‌های درگیر در مسیرهای انتل پیام باشند. 
تالا کاننی با جات یر در فصل ۱۱ که میاکش‌های لول 
-ماتریکس بحث می‌گردده بررسی خواهد شد. 

پروتئین‌های غشابی که در چسبندکی‌ها نقش ASSP‏ 
تایه می‌شود ان مولکل‌ها مولکول‌هایچمبنده سای هشن 
Lagi ye Sag Bele Jala a SiS‏ 
درای یک ذمین Bb‏ سولی که به اجزای ویژه متریکس خارج 
(aid a ole‏ و کااژن متصل می‌شود ویک مین 
thee De‏ کهآ را به Il‏ سلولی کین متمل 
می‌کند WIR JSS)‏ و فصل )۱٩‏ سول در بخش جلبی باه 
منسل می‌گد و نگمی که هسمت و مهاجرت میک نات 
به Ca‏ عقب سول کنیده می‌وند JL)‏ که اتصالات به 


2 Filpodia 


3- Membrane extension 


1- Camelipodium 


4. Time-lapse 


رشنه‌های اکتین و تشکیل دسته‌جات و شبکه‌های رشته اکنین نا 
aan abl‏ تن و میزین ول اناک‌ها توسط 
مولکو‌های میوزنی در مداد رشتههای afl‏ & مر soul‏ 
حرکت را پررسی نمونيم. بساری زین مکانیسمهای یه 
als‏ مهم gle‏ در وید شیروی لا ری مهلجرت 
tl‏ هاجرت سلولی Job‏ هماهنگیچنیشهای وید شده 
در بخش‌های مختلف سلول و چرخه اندوسینوزی هدفدارمیباشد 

همجرت سوی در Jeske‏ ای زیستشناسی 
و پزشکی هم م‌اشد به نان تال یک Si‏ مهم تال 
cbse‏ مهاجرت hh‏ خاص در هیا SB‏ تین شده 
میباشد هیال یک Ah le‏ مور ریم زو 
سولهلیسفید ون به محلعفونتمهاجرت من هرت 
هت امد سول‌های یل ploy‏ مت زهای ردو 
مهاجرت sal peat‏ در slash‏ ادلی S‏ رک‌های Yo‏ 
می‌وشانند.مشاهده Cad‏ مهاجرت سلول‌های joys‏ 
lacs‏ طیعی خودان در gt je‏ 

مهاجرت سول JEL‏ یک اه برجسته زگ غشیی در 
له یو سلولآغاز Sie‏ میکروسکوییویوی نان داد که 
fi‏ مهن Sp‏ سلوی لسن ترش مبشد 
در سللهایمهرهان Gel sit‏ در له پیشو سرب با 
برقری تالا عرضی موجب تشکیلدسته‌ها و کی ات 
در ی sans‏ ها pagel‏ میشود. Bnd‏ مود 
Sy lat lp‏ و اکتیشکل pe‏ بدا "اه 
پیشرو خارج می‌شود. اي ساختار با تشکیل تماس‌های پایدر با 
سح je con‏ رکشت eee‏ پشرومی‌کدد وین 
بخش:رایندهایمختلفتلیدکنده یک بعش حرکت سول 


ریک سطع م‌شون ری م‌کیم.همچین نقش سیهای 
اسان }> Sinan‏ و یک برچ کردن Jacl‏ سکلت سلولی 
مود seals Mag‏ 


در مهاجرت سلولینیروی تولیدشده با اتصالات سلول و 
زاف غثایی هماهنک می‌شود. 

فیرولاست متحرگ BL phe)‏ پوندی) یک سری نات 
متولی ناخ SiS‏ وظهو ده et SE‏ به سر جرا 
Bla big dey,‏ در عقب سانشان میدهد (شکل 
۱۷۳۸ اگرچه ما همه این اتفقاترابه‌طور جداگثه شرح می‌دهیم 
ما همه gl‏ بدطور خودبهخودی و هماهنگ رخ می‌دهند. 


4 شکل ۱۳۶ یی ۷ te gape‏ 
را در مسخمر جسوانبزدن حسمل سي‌کنن.(8) سخعر 
peg Le‏ سروزا oD‏ تلد نان آبجوو شراب استفده 
می‌نود) یا OIE Ae Orly‏ ترشجی به سمت 
Jie al‏ می‌شوند aye‏ تفر به دزد سلول مادر منم 
می‌شود سبس سلیل‌ها متحمل Spee‏ می‌شود وتقسیم 
می‌گردند.(0) دیاگرلم یک جوثه موسط نشان می‌دهد که چگونه. 
es aay ۷ cree‏ (51) را به سمت پاین 
رشت‌های کین دک شده توس فرن‌ها رگ ری که در 
هو گردنجوانقر cal BS‏ مق مین V ine‏ 
همچین در جداسازی اندامک‌هایی متل وا کول (در مخمر 
زوم apse‏ شبکهلدوبلاسی AER)‏ رای 
(TON) 35‏ وحنی po MRNA.‏ وال a id‏ 
tle‏ تقس رد همچینموین HAY‏ میکروتولهای 

adhe‏ تم می‌شود تا هس را بای موز مد از 


| 8s سور‎ oes 
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شکل ۱۷.۳۷ (شکل gee bee (gS)‏ > جلبک بزرگ استواهی شکل. (ه) Fe‏ لول« با SEA‏ زگ لریز SAY‏ 
توسط لباز یتلام روا (فلش‌های Sl‏ محصور هشال شهاست. یه خر تحرک ld wie‏ لروبلاستهای که درس 
در زر ld LE‏ را گرفند رنه آست JSS pn)‏ این بزرگنمییشدهاست)؛ در بخش bbb‏ ان WY‏ دستیت رشته‌هی نابت اکنین 
قرمزرنگ) ی cab‏ یکسلی هستند رون Sing) soe‏ زین ۷ گاهی خی از که WER) ga Meth‏ بروی رنه کین 
he Jeo‏ حرکت شبکه ER‏ اعت 4 ادن کل pine‏ یسکوز مان انمکهایی که در شبکه poy ER‏ تفه sad‏ م‌گردد. (0 
sgl lS‏ باس Ip Sats‏ رگ رشن میهدب یک دنه ty‏ کین a‏ شدهست این Sig‏ که خی اژ 
شبکه ER‏ میبشدهب a lad‏ اکتین می‌چسبد و توسعا یک پروتلینموتوری میوزین » روی آن حرکت AS‏ 


2 eee 9 


1 شعل ۱۷۳۸ ماع هجوت ری رتم 
با تلو یک با چد لیوا له رو سول Jl‏ یرد 
(0: ی از LY‏ ده توس اقلا نون هبتر ace‏ 
می‌شوند 9 سپس ند یتولاسمسللی با ااض بخش co‏ 
سول fo a‏ رده می‌شود age lO‏ لول ا ماش که دم 
ساول از بستر جداشدهءبه صورت متصل به بسترباقی Plage‏ 
این چرخه که اساس آن اسکلت thee ple‏ چرخه 
LE assent‏ و ga Sl‏ راز عقب سول به درو نکشیده و 
آن ( ب بخش جلویی سول pane Bama Jil‏ تتکیل 


0 دهد‎ Jj edit ayy te Mal 


LS لول در دک مبوط به این وهای‎ oly 
وید شده‎ nla و رای‎ le رید شه تسا کت‎ 
سلول‌ها به‌طور محکم بد‎ 0B ترسط اتصالات سلولی می‌باشد. هر‎ 
سط مت شون البه ملع متل شود اند حرکت‎ 
باه ری سرعت حرکت ملول‌ای که‎ Heyday lS 
ea با ید بات کرد‎ eye Si legge 
نشان می‌دهدکه در اتصالات متوسط و مهاجرت سریع ودرانصالات‎ 


پشتروکمتر تیب کین و رن ear people‏ 
رین Sp‏ سل تیا وهای کنسانی ات که رف 
ملول بای ال مک 


پسروتنین‌های کسوچک اتصالی 61۳ ,03640 Rho gRac,‏ 
سازمان دهی | تین AAI APD‏ 

زگ مهم و برجسته سلول در حال حرکت, قطیت آن 
می‌باند: لول دای By tthe fo pete‏ که Bre ge‏ 
ه‌های پشرودر سیر چدیدی تشکیل می‌گردد هر ان نها 
در همه سیرها تشکیل کرد سول قدر نواهد ود سیر جدیدی 
ری حرکت Ly‏ ند a‏ تور حفظ ol Sp‏ دریک مسیر 
وه سول نیب plop‏ داد که رخادهایجلووعقب سلول را 
Kalan‏ کند. در ily‏ پم به لول اعلامکند که بخش جلیی آن 
کم سمت است. درک چگونگی هماهنگی این las‏ لمات 
نجام ده توسط فاکترهای رد به دست آمدهاست. 


سار 


Sp سس مسیر‎ 
ie Pee 
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لاملی بودیوم ad‏ 


اتصال جدید 
سور 


6 IE 


اتمال ندیسی 
مر 7 


خقب‌ول رسیدند ایتگریهاتومط ep‏ دون سلول 
کشیده می‌نوند و به کمک ELSI‏ سلولی میکروفیلامتی و 
Jad ig See‏ ۱۸ بهسمت جوسلولبرده یوت نج 
اتصالات جدید | به وجود باورند (شکل ۱۷۳۸ را الاحظه کنید. 
مرحله ).این چرخهموکول‌های چسبنده در مهاجرت سلولی 
site‏ یر حرکت تانک است که در آن تالک به کمک lake‏ 
زنجیرجغهایخودب لو حرکت AS‏ 

ape aa lr‏ پعد از ی‌که قسمت جلوبی سلول متصل 
شد. محتویات a‏ سول به جلو له میشود یه شکل ۱۷۲۸ Ee‏ 
شوو). تقد بر این است که هسنه و سای انامک‌های محصور در 
اسکلت ly MS gs pla gb YL‏ وین در بخش 
عقبی ah th go Ali yl Joe‏ مل ماد فش به 
بخش پایینی تیوب pad‏ دنبان به منظور خارج کردن pad‏ «ندان 
می‌اشد به الیل وجرد موزین سر کورتکس عقبی سلول این ae‏ 
شر تأییدمی‌کردد. 

شکست cast‏ سلول. سانجام در مرحله آخر مهاچرت 
gle‏ اتالات نی عقب سلول شکسته مشود ایتگرینه 
بازیاقت می‌شود و دم آزدبهجلوآوده می‌شود. در میکروسکوب 
نوری, مشاهده ده است که دم اتصالات خود راز دست می‌دهد - 


sll Us!‏ فیبرهای استرسی در دم Le‏ توسط کشبدگی 
SEN!‏ .و بخ LE I So‏ خود رد ری موقعبه صورت 
متصل به هر ue‏ مارد 


chan اس‎ 
۵ 


rears‏ ساختارهای اکتينی درگیر در حرکث سلولي, (2) le‏ اکنین در فیروبلاستی که 778[ کتین بیان AS go‏ (8]دباگام 
slags‏ مختلف Wasi he‏ در gle ple‏ هستد. بکه رشتهای این در له پشر ات رن gh‏ هجو م‌شند فرهای 


سول ته سول tye fo a‏ و یرای ترس که دراه به Jae pS‏ شدند نز هام از ین رن 


atl‏ موجود درک 


نات عقب سول iS Jp Sb oy‏ )در مان gi Lal‏ تال daly eel and lal‏ یوناب 
Sle‏ خاج le‏ نقش 9 لاات نی a cam‏ مولول‌های Linh‏ سای میشد هد حرکت سول موم ad‏ (4) یکه 
دیلک این له پیشو lias ۸0/3 Shas‏ مشود وهای اهب مور رل Ses‏ و تجی رها کین در دم یستریا 


bias, dys‏ فکتو lana‏ نید لها 
در عرض یک یاو ده تشکیل دای ep‏ خی(" به 
nds fl JI‏ هی مب AL‏ بسیر شب به 
lay‏ للهای ماجرتکندهمیشد: ها نتیجه 
ih‏ مین رنه تشکیل اکن مامتان 
ogi Sg‏ هی بسی وه مج سول 
hal an ae‏ سیر ال ee‏ ای Gb‏ 
ld‏ گرد ad)‏ ۵ ام چگوگی بط آن با مشی 
gel‏ هنوز مشخص نیست. سپس تانشمندان دریافتد که مسیر 


1 Membrane که‎ 


(Sabo Ye, WAY [شکل‎ aan 9559 


فاکورهای شد اند کنو (BOF) opt‏ وفانور 
CA Jy‏ (0207)به رای as‏ وی لو 
متصل شده(قصل ۱۴) و سول وا به رک و سپس ea‏ 
dj Sa pale Sy he‏ ای غونی وت Pm‏ 
کلاان اترکس خاجسللی هزم فر یبرد فل شده و 
ool‏ لته gid‏ خرن می‌رد SEN‏ فالشدههمچنین 
PDGF‏ ترنحمی‌کند که ات جذبفیرولاست‌هاو ape‏ 
بقل bj et‏ یدبع میم زخم گرد بخشی از 
sul cn!‏ را میتون در ln Vitro‏ مشاهدهکرد. هر اه‌شما سلول‌ها 
اد Se‏ ظرف کشت aa a‏ بعد از سجو‌ازیآب از 


li Jab‏ کت سل کته 


Rac, 2‏ و Rho‏ 9 نظیم س ازمان‌دهی 
میکروفلامنت‌ها نقش دارند زرا تشخص شده است که استفاده از 
enh ae‏ فا لب حتی در یاب فاکتهای رشد 
ژرفی بر روی A‏ سای داته استء مشخص شده است که 
۲42 فمال ‏ الب منجر به ظهور یلوپودی: cle  لاعف Rac‏ 
be re‏ زه‌هایموج‌شکل plat‏ و100 ال لب 
منجر هتشکیل etl lad‏ که در ناش نقش درد 
می‌گردند [(شکل {WIN‏ چگونه می‌تولن توضیع داد که 106 Jab‏ 
غالب و فاکتور رن که هر دو wel yl‏ تحریک تنکیل sheesh;‏ 
Kay‏ فشایی میگدنز Sub‏ یک pot‏ 
می‌کنن؟ ه ره تحریک فاکتور رشد منجر بهفعل شدن Rac‏ کردد: 
باوارکد وین Rae‏ سفی- غاب باعل لول یی وی 
قنور رشد در تحریک تشکیل dans‏ موجیشکل alt‏ مهار 
گرد این anus‏ دق مهد و کدف شد گر ین روش و 
سار استاتزی‌های یبای محقانمسیرهای رسای که 
در آن 611042 Rac,‏ و Rho‏ نقش داشتند را کشف و نعینکردند 
Js)‏ ۱۷۳۲ 

در le pen‏ ان نها Sy‏ هس 
پویهی دیگری نز نقش داندکه یهاش هست رین 
فعال شدن 610642 باعث تحریک تشکیل اکنین توس ۸:۳2/3 
Jabal‏ کردن WASP‏ یرد که ره Ugh)‏ 
Jab aye‏ شین Ra‏ نیز از طریق glued‏ 1۷۸۷ و 
تحریک ۸0۲2/3 باعت نجمع رنته‌های شاخه‌داراکتین در لبه 
پشرو می‌شود [شکل ۱۷:۴۲ Jl‏ شدن Rho‏ حدفلدارایدواثر 
میدن یود تشکیل کین بدن شاه ره له مسر 
Je ued‏ ادا رکه اه یک پروین یا ال شده با 
Rho‏ فسفریلاسبونزنجیر سک مزین و ففرلا سیون و مهار 
Decne Sp as‏ شین pl caine‏ لیا 
قا .در هر دوعمل 100 یاه سطع oped‏ زنجره 
سبک میزین یش ge‏ رین ANS‏ موزن Ady‏ 
فزایش می‌یابد. همان لور که در شکل ۱۷:۴۲ نشانداه شده استء 
هر سه پروتئین 611642 ,1626 و Rho‏ در مسیرهای Silo JUS‏ و 


2h نقش‎ ake 


1+ Rastelated proteins 
2- GTP-tinding proteins 


3-Dominantacive 4 Dominant-negative 


= | 


انتقال yly‏ 1180 که بروتئینی از اعضای فوق خانوانه 
27۳:5۶های پروتینهای منسوب به 0۵5" میباشد راضال 
sila‏ (فصل ۵ Rae‏ یکی از اعضای خانده بروتینی 
می‌اشد که سازمان‌دهی Ny Sun‏ ظیم میک اعضای 
دیگر این خانودهپروتینی 24:42 و age Rho‏ متأسفنهبه 
دیل تاریخچه کشف lay, ig gl pl‏ روی هم رفته 
#پروتئین‌های Rho‏ نامیده شدند واعضای آن 00642 Rec,‏ 
0 م‌بشد.به مر درک ینک ین بروتن‌ها چگونه عمل 


1201845 همه ۳056 )ای کوچک فوق خانوده‎ ails 
و 00 به صورت سوی‌هایمولکوی در لت متصل به‎ 644042: 
بصورت غیر فعال و در حلت متصل به 1 بصورت فعال‎ GDP 


عمل می‌کنن (شکل (Wits‏ در حالت متصل به 6۵0۳ آنها در 
سیویلاسم به صورت غبر عل و ستصل به بروتینی به نام 
مهکنده جبه‌بایینونند (GDI) Gulf‏ یقت می‌شوند 
aby ot, ayy Sh‏ با نصالبه یرنه خودشان و فد نمودن 
آن پسروتین‌های تنظیمی ویژه متصل به غشاء فاکتوهای 
ty as ngs‏ رین AGEFFS)‏ راروشنکند که آن هم 
پروتین‌های Rho‏ موجو در ila Lb LE‏ نب از ODI‏ 
jis‏ موی GDP‏ با Jd GTP‏ سازد وین 30 ندال 
متصل به 61۳ بهغشای پلاسسبی be‏ که آنبه پرونهای 
ate ae‏ یود و پاخ‌های زیستی fa ih JET‏ 
شده cal‏ 01۳058 کوچک, تا هنگامی که پروتینهای 
GTP (GAPS) GTPase osu‏ رز به pe GDP‏ 
09S‏ صورت Stage Bl JW‏ روش مهم به مور درک 
عملکردبروشینهای Rho‏ اردکردنپروتئین‌های چهش یفن که 
یا در ات ال RhoGTP‏ در oie‏ خر Rho-GDP Jas‏ 
به داخل سلول‌ها می‌باشد. به 7۳50( کوچک جهش یافته که در 
حالت فعال قتل شده است, پروتتن فعال . غالب(" ei‏ 
می‌شوداینبروتین فا غلببه‌طرثبتبه مولکولهایعمل‌گر 
متصل می‌ود ورین متاننتجهزیستیآن ‏ برسی کرد 
she‏ جایگزین, می‌توان یک بروتئین جهش یفتهمتفاوت که منفی 
cal ne‏ بهداخل سلول وارد کرد این ب 
GDP‏ متصل میتوند و توس GEF‏ نمی‌تونند JOS‏ شوند 
ین پروشین مفی -غالب با میر تال ام تناخل ابجاد 
pa‏ تیجهمی‌تونبررسی کردکه کم فادها مهار داد 


ین‌ها Ue‏ به 


۸ شکل 8۵6۱۷۴۱ Rho,‏ و Cc?‏ فعال . غالب باعث اقا 
ساخترهای مفاوت داری اکن می‌شود. به منظر بررس ثرا 
Rae Rho‏ و te Jl C4?‏ فلا ستهای محروم از قنور رش 
پلاسمیدهیی ترریق شد تا نسخه‌های فعال - الب این سه Tay‏ یا 
گرد سپس سلولا eB‏ فورسنت که اکتین رشتهای را رنگ 
م‌کند تیار رید Rae‏ قال غاب تشکیل ol and‏ اقا 
م‌کند در حالی که Rho‏ فعال- غالب فیبرهای استرسی انتباضی و 
Cod?‏ فعال-غالب فیلپودا | Sold‏ 


روی وی PAL‏ مهاجرت و پر orn SiS‏ 28 
اگرچه Rac‏ ری فعال سازی کملکس ۸7213 و تشکیل 
oa snp ppg‏ ار سل Jt‏ این ترا 
guns‏ ود مهجرت کرد وزخم را alps show Sees‏ 
برد (شکل ۱۷-۴۳۵). در زمنی که 60042 منفی غالب به BBD‏ 
ae‏ موجود ده زخم رردگردد یک en‏ سیر الب به 
دست آمد ناه پیشوتشکیل دادن وی در چهت TS‏ 
gays‏ اد دوع نها در جهتهایتمدفیمهجرت 
ihe‏ این برس ندان دادکه 142 با نیم قطیت کلی 
سلولحینی athe‏ ماه وروی مخمر(که در آن 442 وین 
با کشف شد) VS‏ لول -زخمیشده سلول‌های قیال و 
aay‏ انا که pales CU‏ سیستم‌های 


۳ 
و 


oe 


AL‏ شکل ۱۷۴۰ خانواده 1000و 211056)های توچک سویع‌های 
مولکولی هستند که توسط پروتئین‌های ضمیمه تنظیم می‌گردند. 
پروتین‌های RO‏ به صورت متصل به 0008 که یا cata‏ معروف 4 
lou iy) ODL‏ نز کول یلماک Sali‏ 
Pits Shae ge Si Jab Saye Js» DW‏ 
SSUGEF Ju daly glib 180 ayy lid‏ 
GDP (self ary ae‏ ابا dake GTP‏ سی‌کند و Ul‏ ال 
iL‏ 1.800 فالمتملب نامیس مین (By‏ 
عملگر تصل روبع ایا Aha‏ در اکاتسلوی این رد 
بروتین (GTPase 6h gg) OAP Aj Rho‏ وی 
آنعمل نکن و آن ره سیوپلاسمبرگنت hs‏ الت فمال 
“tl il 300-۳‏ 


در مهاجرت gol‏ نتظیم هماهنگی بین 04042 Rac,‏ 
»دالوجوددارد 

چگونه هر یک از اين بروتین‌های کوچک متصل‌شونده به 
Saale las» GTP‏ سلولی نقش داد بای امخ ب ین 
سئوال محقنان یک آزمایش ترمیم زخم در Vitro‏ ۷ باع کدهند 
JSS)‏ ۱8۳۵ سلول‌ا در یک پنی‌دیش بافاتورهای رشد 
کاشته می‌شون وب آنه اجزه دادهمی‌شود تا زمان تشکیل ANSE‏ 
محکم که 9 آن تقسیم متوقف میود رشدکنند بیس تکلایه 
Sl ple‏ سوزن خرانیهم‌شودو یک خط از له رات 
می‌شودتا یک «زخم» دای لب Jbl‏ لوا یجاد گرد Ua Js‏ 
در یه خودنانحذف سلول‌ای مار احس مین ود مخ به 
ترکیاتماتریکس خارج وی که در abe‏ ده م‌شود. 
بهسمت نوحیتهیزخ ba chp‏ نج ری tS‏ مر 
نما ار نبا ag‏ بهسمت تحه aad py‏ 
آاملی‌بودیومکرده و سیس در آن جهت حرکت و مهاجرت می‌کند. با 
این روش میتون  sia yb Sale‏ وجهت‌دهی فده 
در In Vitro‏ ماه کرد 

با ستفاده زاین سیستم محتفان le pice RAC‏ راب داخل 
سلل‌هایموجد در یه زخم PSs Soh‏ 


۴ 


علیرغموجودناعمتوعی از مولکول‌هایکموتاکسی.قندها, 
la le laces dase‏ دوه لیا EE‏ = 
همه آنها با یک مکانیسم مشایهی عمل iS ye‏ آنها بهگیرند‌های 
سح سول متصل میرن سیرهای lp‏ اخلسللی 1 
فال می‌سازن و اسکلت سلولی را بهواسعلهفعل یا مهار 
پروتی‌های اتصلی به اتین gs pal‏ آنجه که خیلی 
cl hearst‏ این است که ها 4 GIS‏ غلت مولکول‌های 
کموتاکسی بین جلو و عقب سلول در جهت‌دهی بهاجرت سلولی AS‏ 
می‌بند یک ورد yl 89 fos‏ اس که مسیرهای ال fh‏ 
استفاده شده در کموتاکسی با وجودتقریبً یک بلیون سال تکامل در 
آیب دیکتوسلیم و nce)‏ سای Bs‏ ده است. 


ی بکموتاکی با اقا AB‏ در سطح فسفونوزند 
بخش‌هایجلویی وعقب سلولمیکردد 

به ey he‏ ینک Cal‏ دیکتومنوم چگون شیب 
Sis‏ راحس Se‏ محقن گرده‌های ae‏ لولی She‏ 
CAMP‏ سای و مسبرهای secant aly‏ 
al‏ بآ اک جزات ان pS cau hapa‏ لام است 
نالیم که چگونهچین سیسمی 2S Sal han‏ هرا سلولی 
4اخلافغلظت راد طول خودش حس See Eas‏ 
استکه به fea‏ جع تین را در بخش ge‏ یت بخش 
عقبی خود فعل سازد تا باعث جهت‌گیری حرکت خودگردد. در نتبجه 
بایستی یک مکانیسم‌هاییوجود داشتهباند که این SUSI‏ جزیی 
در پم خجی EST a‏ بزرگ AS JAE SD ald‏ 
ییا رها امین کار Sealy!‏ سول پم موجد در se‏ 
le‏ خودش را سکن وتا هلف SR‏ پا دهد. این 
روش یک روش مور بل al sh‏ این کر بش به مور 
دک این راید محتان غلظت J Sy‏ سیر نی 


بواند 


برسی کردد تا Saab.»‏ تقویت ply‏ در کجا رخ می‌دهد. 

میکروکر‌هایگبندهای 6۸۴ شان bins fo‏ بروتین 
ils‏ سبز (3۴))شانم‌هد که nS‏ هلر تالم 
در سح INFO JSS) ts ig rl Jp‏ این شیب 
داغلیبیستی ype Sell lage‏ 
دای CAMP 0355 Syl‏ به واسطه (6-بروتلین‌های esp‏ 
ل می‌دهن sina ۱۶ i)‏ برس ely‏ زیرواحدی 
از G‏ پروئین تریمر و سایر بروتین‌های سیگنالی باین‌دست با 


ghey‏ تولید شدهباشد. ید 


مخلف میباشد در بخنی زاين تنظیم در جوا آن به علگر 
خوش )6 ee (Par‏ شود این بروتین یک پروتین AS‏ 
میباشد که در cdl lap‏ بر 9 ool‏ موجود کشف گردد 
AS ye Jee Mtl lng Bony!‏ 

چنین مطاماتی یک مدل عمومی از چگونگی کترلمهلجرت 
le‏ (مطرح مک Jae lap WEE JSS)‏ 4642 
منفل می‌شود وآن بهسلول Sage‏ می‌دهد. در بخش جلوبی سلول 
جهتگیری شده فلیت Rac‏ با ce ashe‏ اقا تدکیل له 
و گرد: Rho Cad‏ در بش عقب سلول زیاد 
است تا ساختارهای انقباضی تشکیل شود و ماشین انقباضی وابسته 
به زین LST‏ شود لام اس توجه نودکه وهی مختف سلول 
دارای میزان متنوتی از 60042 ,1322 و ashes Jd Rho‏ 
ین ین sedge sss‏ در لول کل می‌شوند 
هل که بضی زاین Sef loging G‏ میراد به 
صورت آتاگویست عمل aS‏ بخشی زاين تظیم فضایی رخ 


می‌دهد رای Joa‏ 300 ال ge‏ مسیرهی را تحریککندکه 


باعث yb‏ فال شدن 1126 می‌گردد اين Jab‏ تضمین SAS‏ 
pra JL ee‏ در cde‏ سول JS‏ نکر 


tee‏ شیمای اج سول سر حرکت 
سلولرامتخص می‌کند. در خی مود حرکت سلوی توسط 
lao‏ لول مرچود در بت که در Spb‏ تسا یش 
تیم bj‏ شرع ده 8 هایت Spe‏ در ماردی هم ملول 
eu bate alle‏ هار در جهت شیب A‏ 
دنبال می‌کند که ان a ail‏ کموتاکسی معروف است. به عنوان 
Gla yh) lose‏ مفید خون) توس یک saps‏ 
رنه از ریا لول‌هایبکتری به سمت ge Jou‏ 
ads le‏ یک تال pd‏ دنام تکوین عضله 
مهاجت play punta gage ul beads‏ ای 
So ls ow‏ (قصل ۲۲ یکی مال‌هایی oH AS‏ 
مطلمه شده‌است. مهاجرت آمیب دیکیواسلیوم به سمت غلغلت در 
Jo‏ فرش ۸۱۸۴ که یک فاکتورکموتکس خاح سود ین 
موجود JSS) atl a‏ ۱۱۵۵ مین آیب به تع 
CAMP‏ آن به صورت یک توده بی‌شکل تجمع بافه و سپس به 


جسم بارور نایز می‌ابد 


pars WASP 
۳ et 
قطیت‎ 3 


Rho kinase > oes 
Myosin LC 
phosphatase 


wet ic) 


خر شکل ۱۷.۴۲ خلاصه‌ای J‏ تفیرات الا شده توسط pla‏ در اسکلت sla ype‏ 


تشخیص داد یشود سپس این a ae Long‏ مکش می‌دهند و goad‏ که در تصور نان ده pa els aed‏ سکلت he‏ 


۸ شکل ۱۷۷۴ مشارکت ۳۸:42 Rho » Rae‏ در مهاجرت. 
لو nse Sed‏ توس Ch‏ هدر ج لول 
JS‏ یود کول یرد فال شین 04043 Jahn‏ شین 
در page‏ با له پشرو 10 در عقب سول که نج به 
فال ندن میوزین | و ill‏ می‌شود:م‌کرد. 130 فال, Sie Jab‏ 
مهار من ود رن Gp‏ وین فا فمین من 


he 


۵ شکل تجربی ۱۷۶۳ به کمک آزمایش تکلابه سلولیزخم. 
شدهمیتوانمسیرهایپیم‌رسانی در مهاجرت سلولی جهت‌دهی 
شده راتعیین کرد.(8) از لولهایمتکم باه خطی Hel‏ 
شده تا سطع سلول‌های acs andl,‏ سلول‌ه: فضای آاد و 
ماتریکس خاج aida be‏ را تشخیص دادد و طی چند ساعت gl‏ 
اه رپ ag‏ () مکی اکتن در تاه زخ شده ۵ دیق وس 
ساعت بدا Wb als‏ به تایه زخم شدهمهاجرت anf‏ )6( 
تأثیر 0۵042, Rho y Rac‏ منفی غاب وارد شده بهداخل Gla gle‏ 
مود در یه Ae‏ آها بر وی جوش ضورنن زفم AE‏ 
he‏ 


۹۵ سازماندهی و حرکت سلرلی | : یکرفیلانتها‎ - ۱۷ Jad 


camp‏ رح گیرندهها 
ug CD‏ 
pix CY) ?‏ 
+ 7 
C+) ۲‏ ۲۵۰5۳۴ 
لت اکن 
7 بر لک مرزین از ex‏ آیبدیکوسوم 
tai hans =a fin iw‏ 


حرکت می ند 


0 (شکل رنگی) در کموتاکسی سطح فسفراینویتیدهایپیم‌رسان که یم را به اسکلت سلولی eS‏ می‌رساند. 
bl‏ یبد (0) هی rpg‏ ست پیت هی nin oe) ie Sone CAMP‏ اسان Sah)‏ 
پیت حاری (oat ali fMLP Met-Leu-Phe)‏ ید جب‌کندهثیمیی i‏ مهادرت ao‏ تا در دنل Stine‏ 
دیکنیوسیاوم و ول با وود ترا A>‏ ون سل SDS!‏ در کم ور بل oe‏ مشاه athe‏ )0( خی ار نی حصل از 
مطاات ام شده spa CL yy‏ اسان( در ای دیکتوسشیوم که محمل StS‏ در جهت CAMP‏ مین خلت 
تین و وین نز نان ده ده ات Ans)‏ () در بعش ash‏ سای slg‏ به مت مود کوک لفت زيم ۱3یا که لد 
[1)3.45(03] مین زا است در جلی که PTEN‏ که هید لیزکنده[(۳1)1:4:5] ts‏ در عقب سول فراان استء این نوع نحوه توزع oil‏ 


اعد che Sigh‏ [1۱4(83) دج سل یش باب وک نع فیدر سول هوجو ید 


ol abe‏ تریح ازبخش جلوسلول حذف می‌شود از نجایی که 
این mil‏ در جاو سلولاثرکمتری بر روی دفسفربلاسون 
gPIGASIPS]‏ در عقب سلول در gdh habs‏ آن oie‏ 
ppl ple cal‏ حاصل این ارات ایجادتابربری [و ۳1)3:4,5(۳] در 
جلووعقبمول یبد رن فا ۳۲۳ رپس 
ns‏ ضروری بای سول نقش داد تا سول بتواند شیب 
سطحی جذ‌کننده‌های pled‏ !"را حس کند. 

حال اختلاف در غلظت موضی ]3 ay [PH(3,4,5)P‏ اسکلت 
le‏ این یام ینرسند PU‏ بخش age‏ تشکیل و در بخض 
ole‏ باعت all‏ گرد (شکل ۱۷۴۵۵ و لول به سمت نع 
جذب‌کنده ue Op nd‏ ان قطییت ملولی در AE‏ 
شیب aso‏ شیم با رن هر اه شیب 
ci yd‏ هرگاه جذب‌کننه باکتری متحرک باشد, سلول مسیر 
خود | تفر خاهد دا تا همع آن شیب abet‏ پرسد 


1 Scatter factor 
3. Chemoattraciant 


2+ Backgrund stubtracion 


GFP. به تم قاکور رکه‎ ds yy یک پم‎ gl 
60 فورست نشان داد که خلت‎ laf Sus ad تشان‌در‎ 
یکناخت است. در بلین‌دست ن‎ Ebi پروتئ‌های تریمر نیز‎ 
پروتین‌های تریمر نیم ۳۱:3 کی آزیس که فسفولیدهای‎ 
بیس‎ PIAS (فسفوایتزیتیده) متل‎ LE اینزیتولی متصل به‎ 
تری‌فسفات‎ ۳۸3,45 pl فسفت [۳1)45(۴] را بهلبی‎ 
شکل ۱۶,۲۹ رجوغ‎ a) مدق داد‎ de FPGA SPS] 
PB shh اب ملاحظایآنزیم ۳۱-3 کیز مش‎ gb og 
PEN سل مهاجر یقت مشود فسناز‎ igh بیشترد بخ‎ 
که لپیدپیامرسان ]3 ۳!)3:4,5(۳] راب [2 (۳۱)45] دفسفریله‎ 
JS) pea زان بافت‎ oe مین درم لول ماج‎ 
مطابق روش زیر به‎ ie عقیه رین است که این‎ ۱۷۵۳۶ 
PA AS شیم را حس‎ ple Syl) IS ce el وجود‎ 
Sad ASS فا‎ gl LS یکنوافت در‎ Sp PTEN 
یا کمی در جلوی سلول‎ 13 tng سل شیبی را‎ S de; 
بت هعقب آن فا می‌کد این عملموجب می‌نودکه یا‎ 
iad Jl قسفولیید مرن در جلو سلولنسبتاًفزیش با‎ 
سیار حساس می‌باشد‎ [PI(3,4,5)P به غشابه سطح [و‎ PTEN 


| تناس ae‏ مولکولی 0 


نوای پروتئین بدست‌مده از تولی‌های ژنومی هم‌چنین 
اعث ثیت aby lad‏ خانوده یوزینی گردیده است که هنوز 
خصوصیات بوشیمیای بسیاری زاین موتورها با وظیف زیستیآنها 
oe‏ و کنف نشده اقی مه است. پیشرفت‌های تکنیکی Sl‏ 
DAS ip ab‏ کردنموتوره با sgh so‏ 
GFP‏ با مهار Wl le‏ به کمک تکنووزی Se ey RNA‏ 
قدرتمند در LES‏ عملکرد موتورهامیبشنباجود این چنه‌های 
بسیار مهم موتوها مهم بقی ly tle‏ موتوری که 
Seal‏ | در طول یک رشته حمل Sige‏ بایستی ات به نامک 
متصل شود سیس Jarl al‏ کد ود نیت آن oh‏ مقصدرها ند 
در مور Sinan‏ ان Sl yl bg,‏ چگوه این Eo‏ 
موترهای میزینی مجداً محمولهجدیدی h‏ بمی‌ارنده کمتر 
شناخه شده است. 

wil eg میکروفلانت‌ه راصرف نظر‎ Lag Spb 
- نها در عغلات اسکنی وصاف‎ fps بهجزدرموردضی‎ 
اکتین در سلولهای‎ ail پرسی کردم بسیاری از پروتینها‎ 
خاصی بان م‌شوندو بان ریش و سطوج نی باه مور‎ 
Bhp اجاموظایف نهد اواع مخلف وله طراحی ده است.‎ 
زمانی که با آنلیزپروتتومیکسی بیان بروتئین‌هاویژه سلولی آشکار‎ 
AY حاصل بان ویژه‎ ngs بسیری از‎ Seay شد وبا ی‎ 
برت‌هی انسلی تن و میوزینهامیبند. این بک واقیت‎ 
آشکار ماش‎ 


تجزب ون 
میوزین ۷ فروا‌ترین میوزین؛ غیرعضلانی می‌باند که در نواع 
ساول‌ها در جایچایی محموله fea ple‏ اندامک‌ها تفش دارد از BS‏ 
ساختری آن j‏ دوزنجیره پی‌بتیدی JS aha‏ شدهاست که 
تشکیل همودیمر مین aad‏ سوئوری در ۱ - ترمیال 
lal Ss by cul dS lary‏ بای ۸ وکین 
می‌بند مین موتوری به ای گرنی چسیده ست ریک درآن 
شش موتیف (IO)‏ وجود دارد و هر ALS‏ از Lng)‏ به کالمودولن؛ 
پروتین متصل a pa ay igh‏ می‌توند و مد از مین 
گردنی ناحیه‌ای وجود درد که پیچ پیج شده و باعث دایمرشدن دو 


زنجیرهمی‌گردد و ۲۰۰ اسید Gal‏ ایند مین دمی کرری 
(GTD)‏ را تدکیل می‌دهد که به محموله متصل می‌شود. هر گام 
دمن ovine sy‏ ۷ هميشه فلت کدیشترن مق ATP‏ 
مصرف می‌کن و Olan‏ زادی صورت می‌گیرد تا حوه نیم 


مهاجرت سلولی: ghastly‏ و کموناکسی 
در مهاجرت سلولی ظهور یه یشرو غنی از اکن در جلو 
| لول نقش درد پس تعاس‌های چسبنه با Wyse‏ 
می‌شود که ین تعاس‌هابه سمت عنب سلرل نیز کشیده 
| می‌تود. سپس با انقاض بخش عقبی سولی و از yon‏ 
pe tere lays |‏ لول سلول بهجلوحرکت می‌کند 
(شکل ۱۷-۲۸ را ملاحظه (4S‏ 
تشکیل و عملکرد رشته‌های اکتین توس مسیرهای 
مرسانیکنترل میگرد. در ood‏ مسبرهای پیامرسئی 
روتی‌های اتصالی به GTP‏ خانوده AL Rho‏ دارند. 
Che? |‏ قعبیت کلی و تشکیل RAC Udy ght‏ تشکیل 
ASS |‏ راز Bib‏ کبیکس ROO AMPS‏ تشکیل 
| رشته اکتین نوا فرمین‌ها و فرایند انباش ( از ریق 
تنظیم موزین ,تیم می‌کنند (شکل ina | WEY‏ 
کنیا 
| کموتاکسی حرکت جهت در به سمت جذبکننهمیباند. 
ga Sp‏ مسیرهای پی‌رمان باعت اختلاف در 
فسفوینویتیدهی بخش جلوبی و عفبی سلول می‌گردد که 
این عمل به نویه خود اسکلت اکتینی و مسیر مهاجرت سلولی 
را تیم میک JE)‏ ۱۷-۹۵ ر ملاحفهکند 


دراين فصل مشاهنهکردیم که سللها دزی مکانسمهای 
دقسیق بسرای All‏ فضایی و زسانی, نوسازی و اتصال 
مبکروفلامنت‌ه به غشاها درند. تحلیل‌های leeds‏ 


پروتین‌هی ail‏ اکن و ing line‏ دست آمه از 


توا کل نوم بات شد که گروه‌های مختف پروینهای 


چگونه این گروهبزرگ iting‏ می‌توند ساختارهای shag‏ را در 
یک JSS plo‏ دهد ضروری خواهد Say‏ لت همه ASF‏ 
انیم دم که چکونه نها مکش می‌دهندوتظیم Wel‏ 
توسط سیرهای سیگنالی چگونه می‌باشد. اگرچه اين کر به نظر 
کمی وشتاک مي‌رسد اما روش‌های میکروسکویی جدید که 
oly‏ تشخیس مان میلکش‌های oy‏ بروتین - پروتئین و 
مکان بسیاری از سیرهایپامرسانکلیدی را فهم pdb‏ 
پیشرفت این nip‏ میدوکندهبهنطر sae‏ 


این موتور را کشف شود 

SATP داد مولکرلهای‎ sil) ATP هیدرولی‎ Ce ofa 
RE افزیش‎ bgt tee ۷ در هر یه بای هر میوزین‎ 
602" آزاداندزه‌کیری شد در حالت طبیعی علظظت سینوزولی‎ Ca?” 
زاین‎ Ate خاصی از سول‎ cap از ۱۰۶۸4 است مار‎ ssl 
ام رسان‎ ale به یک‎ ab می‌توند باشد و الب در‎ fio 


مت میدز ATP‏ 


li‏ میب با wel‏ زاين of Lao‏ تظیمموزین چه 
ele‏ می‌تون بدست fog]‏ 


20 
ost uM 


۳ 


> در مالعا بعدی رفترمززین الم ۷ a‏ 
دمکروی 62 ترمینال بررسی شدو Hpk abel wit‏ موزین ۷ 
مقایسه شد. کمک این ule‏ نتيچه گیری شما ee of‏ 


تنظیم میوزین ۷ Scone‏ 


Rate of ATP 
hydrolysis 


wee 
۷ 


(b‏ در طامات دیگره فعیت ATPase‏ ی میوزین ۷ با 
فایش غلظت "کین با در عدم حضور غلظت ۱۰۴۲۸ کلسیمآزد 
انز گیری شد. دراه تیم موزین ۷ 
اطلاعات دیگری می‌توان بدست yg‏ 


gl‏ دادما چه 


Rate of ATP 


wht‏ امه 


1 Truncated 


ش ستتدرآی که ستروزو‌ه (ارضولی 


۸۴ کینزین و داینلین: موتورهای پروتئینی وابسته به میکروتوبول 
Spo VAD‏ و تزک:ساختارهای سطعی Gly‏ میکروتوبول 


مفرداین امان را میهد که در درون سول طول PRS AY‏ 
اف ور کار هم به صورت دسته‌جت منم قرارگیرند.ین Sob‏ 
در تاک و دوک تقسیم به وضوحقال مشاهده AIG ate‏ 
میکروتوله p‏ ترش یافن در مسافتهای طولنی درون 
gle‏ به همه قطبیت ی نها بهطور وسبعی مورداستفده 
j Sah la Son aly spe‏ مکروتوول‌هابه 
عنوان مسیرهای حرکت th‏ حمل وتل‌های طولاتیانامکها 
استفاده می‌نماید. میکروتبول‌ها ساختارهای بسیار دینامیک 
هستند. lal‏ خود اد بهطویلشدن یاوتاهشدنمیباشند .که 
این ol pal‏ می‌شود سلول در سازمان‌دهی مجدد میکروتوول‌های 
مورد از خد ila‏ پذیری a‏ اند 

gay Se NE‏ مبکروفلامنت‌ها فیلامتهای حدواسط 
دارای استحکام و بات بلاتریبوده و به منظرر افزایش مقاومت. 
ساول در ابر شش‌ها و LS‏ ابجاد شاد فلامنتهای حد 


sige (شکل رنگی)سلول‎ 
SRSA LT yy SLi by Sond یل‎ 
شده است.‎ sel Sis (قرمز)‎ lS حد واسط‎ 


فصل 


۸ 


سازمان‌دهی و حرکت سلولی 
1ا: میگروتوبول‌هاو 
فیلامنت‌های حد واسط 


ساختار و سازمان‌دهی میکروتوبول‌ه 
VAY‏ دینامیک میکروتوبول 
IA‏ تنظیم ساختار و پوبییمیکروتوبول 


۱۸۶ منوز 
NAY‏ فیلامنت‌های حد واسط 

هماهنگی و pate a‏ سکلت سلولی 
MAA‏ مهاجرت سلول نی Stay‏ 


سه دسته عمده فیلامنت‌های سازنده اسکلت سلولی در سلول 
sige‏ عارنداز میکرولانت‌ه بیکرونو‌اولامتهای 
حد واسط جر ان سه نوعفیلامنت متفاوت به وجود Bie Salas‏ 
می‌رسد که ویکیهای فیزیکی آهااحتملابرای عملکردهای 
مختلف منسب tgs‏ در فصل W‏ توشیح ددم شد که چگونه 
gas‏ کین لباز ip‏ تصالات عرضی تبکههای طلی 
ghee‏ درون gh yh‏ نف یر پویتشکیل 
می‌دهند و بهعنرآن مسیر حرکت گونه‌های گوناگونی از موتورهای 
وین با lady alg Se inne‏ معکمی هستند که 
می‌تانند یه صورت ساختارهای منفرد وجود داشته باشند و گاهی 
طول al‏ ۲۰ میکرومر هم یرد وبا می‌تند به صورت 
ساخارهای دسته‌ماند در ساختار مزک و تارک وجود داشته باشند. 
بلل سافتالولایمیکروتوله دون هگن خمیگیقار به 


نیروهای کشنده و پیش برنهمیباشد این Sag ing‏ 


ee 0 


۲۵ های حد واسط میکروتوبول ها مبکروفیلامت ها‎ Cad 


TFG, 


اکن ATP‏ متصل ی شود 


lap رنگی) نگاهی اجمالی بر ویژگی‌های فیزیکی و عملکردهای سه نوع سیستم اسکلت سلولی موجود در‎ JS) ۱۸-۱ شکل‎ ٩ 
Layer هر نع فلامت تن داده ده است‎ eo) Aa ig و‎ LH) جانوری. (0)وزئی‌های یوفییکی و بوشیمای‎ 
ety هیا هر نع فلت در سول خاص نشان یدهم توجه نی که میکروتول‌هاساخترهایدیگری انز ند فامنتهای‎ 
تن‎ ay a) ll hte یز موشند. (0) سلول‌های کشت ده شده که ه خی ترش ياه‎ am ol سح‎ 
eee bel pps Se تسا‎ aS مرگزی ستگاه‎ Caley Sen) alge رز نامز نها () مت‎ 
در سلول‌های یال‎ ie sire BSL  یزج نمی فیلامنت حد واسعا و‎ din oe ناه تچه نمی (4)موقعیت‎ 
در سول‌های ریز توس دسوزوم‌ها به کدیگر تال یهد‎ phe Ge 


fle Vas san ay‏ معکم Jat‏ کرد ای WY Sig‏ حد وس به نان chp par‏ خود دید هر چندکه ماهر 
سب ری ساختارهی بافت‌ا و ttle‏ و بدین یب درد مبحث میگروتولهاو فلاتهای حد وا oat‏ 
سازما‌دهی سلوی نی درند. بر DL‏ میکروفلامت‌ها و ...مور بحث قزر ‌دهیمو موقست هدر ستوبلاسم ابا شاب 
ceca dS La Jy See‏ حد واسط فاقدقطبیت فاتیبوده و به نظر می‌رسد ‏ ولی خواهيم دید که دیامیک و عطکرههای yl‏ 
بابراین هیچ نوع موتور پروتینی شناخنهتشدهکهاژ فیلامنت‌های .۰ بسیر منفاوت میباشد. خلاصه‌ای از شباهت‌ها و نفاوتهای موجود 


زیستشناس de‏ موی 


دیواره‌های میکروتوبول ساختعان‌های قطبی می‌باشند که از 
دایعرهای .تبون ساختهشده‌اند 

تولین مخول خالس شده یک ملکول دایم متشکل از دو 
زیرواحد مشب با وزن ملکولی ۵۵۰۰۰ دلتون, توولین 9 B‏ 
می‌باشد. تجزیه و obs‏ ژنومی شان می‌دهد که ژن‌های کدکننده 
هردونوغ تولن ودتعیبکاوت‌هارجوداد این 
زن‌ها در موجودلت oe‏ سیر زد pe ath‏ مثال. 
مخ جهن دای دوزنریژهبریب- وین ویک ژن برای 
eats aly -‏ نک ماودانودتیس yl‏ ه ژن 
کدکنده »- تبون شش cals BSI oj‏ دار بر 
تون » و تام ان مرجودات OF ngs No‏ سوم از 
وین نحت odo) hse‏ نیز Sais‏ نتوین ای 
عملکردتنظیمیمی‌ند همچنن al lap ty‏ از تولین 
iss‏ شد‌ندک هار مجودات ری deal‏ واجسم یه وجود 
gah‏ نان م‌هد ان Eg‏ لین خاص gl inp‏ ماخرها 
بسیر مهم یبش 

هر زیروحد pb‏ توولینقادر هتصال به یک مولکول GTP‏ 
athe‏ (شکل (ATE‏ ملکول OTP‏ موجود در یرواد 
تبون هرگ jpn‏ می‌شود ودر سطح تمس syn) oe‏ 
asl ppp yo‏ در مب یواح ی igh Ja ila‏ 
Soy GTP 4‏ قبلیت تبدل | GTP 41,25) HGTP‏ 
a Jl‏ می‌توندهیرویز شود میکرتوبلها شامل ۱۳ 
پروتفلات میبشند که JLT fsb glee‏ فه و 
تشکیل ساختر وهای را م‌دهندکه bi‏ خارحی آن حدود ۲۵ناتو 
{IAD JS) ae‏ روتولیلانت از Spal‏ تولین 
af‏ ساخنهشده ca‏ ه‌طوری که زیروهدهای متولی تشکیل 
پروتوفلامنت را م‌دهند و هر واحد تکرری قطری حدود ۸ نانومتر 
درد از Solel‏ پرتولات از دیرهای تین سافتهشده 
cal‏ رین هر پووفیامت دای یک زیرحد ریک انتهاو 


یک ly‏ دای دیرمی‌اشد وین یلاها 
ای یک قطیت thes Go‏ در یک AS asses‏ 
تیمها le pba‏ دالی قطیت یکسان مین و 
ds‏ میکروتول نز دای قطبیت میب ce‏ )6( 
میکرتول که بای عمل زاسون Lae‏ می‌اشد حاری 
زیرواحدهای یبد حل ای | رای a gael‏ 


1- Microtubule-asociated proteins 


get‏ این سه سیستم اسکلت سولی در شکل ۱۸۱ نشاندادهشده 
eal‏ 

ان فصل نبگرنه ae‏ موضوع مهم یبد ول؛ سختارو 
دینامیک میکروتوبولهاو موتورهای bel Atta‏ مور بحث قرار 
edu‏ و برس خواهم کرد که چگونه Urbis Soe‏ 
موورهای نها در حرکت ساختارهایویزه ند مک و FE SI‏ 
ایفم‌کند سوم فش Si Re‏ دگمیتو .یک مین 
ملکولیک Aid you‏ کرووزم‌ها هم teh pl‏ پحت 
و بررسی قرار مي‌دهيم. نها ما نقش دستهیات مختلف 
فیلامنت‌های حد وأسط را در حفظ ساختمان غشا هسته و استحکامو 
سازمن‌دمی سایلها وبافت‌ا نشان tines‏ اگرچه ما 
Lay See‏ میکروفلامنت‌ها و فلانتهای حدواسط poe‏ 
OS‏ مور بررسی قار مهبم لی ان ه نوعسیستم اسکلت 
ساولیبورمستفل از هم عمل نمی‌کند.مثل‌هایی از 
همستگی درنی این Cad ns‏ هی ان بخش مورد 
توجه و برس قزر alls‏ داد 


اساختار و سازمان‌دهی میکروتوبول 

در Lamy‏ اولی ه CAS‏ میکروسکوپ الکسترونی» 
زیست‌نناس‌های سلولی ley‏ طویلی (دردرونمیتولاسم 
مشاهده Wl yang!‏ میکرونوول تامین. میکروتپول‌ها با 
مورفووژی مشاه زد فیرهایدوکمیتزی opel pl‏ 
عناسر ساختری در مزک و تاک می‌افد (شکل By QTY‏ 
بررسی‌های GBD‏ تعأمی میکروتوول‌های مشاهده شده در برش 
عرفی دلات y‏ این Cad‏ که میروتول‌ها از ۱۳ واحدطولی 
تکرارشونده ساخته ند (شکل VAY‏ 6) که امروزهپروتوفیلامنت 
Aid ol‏ ان امرنشان می‌دهد تعامی آنها دای یک 
cles‏ مشترک هستند مشخص شد که میکروول‌های 
استخراج شده از jie‏ حاوی یک بروتتین ویژه توبولین, و 
پروتیهای مرا cl‏ پوتینهایمتصل به مبکروتویل( 
(MAPS)‏ میبشند این توولینهای تخلیص شده تحت شراب 
منسب به pl‏ به تجمع 4 کل یک gs Sig Sen‏ 
که دلالت براین درد که توولین تحت شرایط مناسب جزء ساختری 
دیوره میکروتیل میبشد. WMAP‏ می‌توندساختار Sd‏ 
میکروتربول‌های تشکیل شده توسعا توبلین‌ها 


ete ees 


شکل ۱۸۰۳ میکروتوها در مکان‌ای cia‏ وجود درد و این دای edhe (0) tan a gO SL‏ کل 
رحمخرگوش که دزی مویکو نون نگ شاهده ده تن Sp‏ که دا هه وی یبش لتخم اب دون لحم 
ات من (0) UO ppg So‏ > وا موجد در کون مره مجمد tae 9 "as‏ یه" باه که دی SiS‏ 
تون که ناهد شه ست. 0 اش یک Jane‏ اد ای لاک ای ۶ ود رای ثم بوفلانت اند 


ally‏ نادری» میکروتوبول واحد دارای پروتوفیلامنت‌های کمتر یا 
یشتری ttle‏ ونم برخیمکروتوول‌های خاص در 
نورون‌های کرم‌های نماتودحاوی ۱۱ یا ۱۵ پروتوفیلامنت می‌باشند. 
علاو بر we SL‏ ین وق Sani Sr nse‏ 
درگانه و aan‏ نیز وجود دارندکه در برخی ساختارهای ریژهازقییلٍ 
مرک و رک (ayy Sn)‏ و سابل pany‏ باه 
(میکروتوولهای سه‌کانه| متشاهده شده‌ند. این ساخترها در 
پخشهای دی هو کامل مور بحث Sige Ih‏ هر 
Jyh Se‏ دا OEY‏ وی یک Synge‏ کال WU‏ 
نلاس ول ویک ید CB) Be Say‏ دی ۱۵ 


1+ Quick frozen 
2 Deepetched 


3-Seam 4. Singlet 


می‌باند در psi‏ هستروایسمرهای موجود 
درپروتوفیلانت‌های مجاوربهآرامی بر روی هم فزیده و Say‏ 
منحنی‌شکل از مونومرهای olny?‏ و 2B‏ دیورهمیکروتوبول 
تشکیل مهن jar Seles Shia Ip a‏ وهای 
sl‏ نید ants‏ دک این دیف وین بهصورت یک دور 
کامل به دور میکروتوول می‌چرخد. نهاتشما Lis‏ به نقط‌ای 
als‏ رسد که به مین ۶ زیرواحد از نقطه ولبه در همان 
بروفامت امه دنه و متصل به یک ly‏ مد 
ین aan al‏ دی یک ISS‏ طویمفرد 
هستند که درآن بک زیرواحد »از یک پروتوفلامنت ایک زیرواحد 
9B‏ پرتوفلانت عجار dee‏ مد 

ینت Say hee‏ سلول یک وله le‏ تحت عنوان 
IS te oly Iain Se‏ فیلات می‌اشند در 


ceed | 


ساخه 5p JSS‏ میروسکوب امن وت در مین محل 
ti leash Jayne‏ یرال ۵۸۵و 
fd‏ ان روش به همه مین سختریمیکو ولا SS a‏ 
مکروسکوپالکرون؛ نان داد که میکروتول‌ها ار کنهای 


مختلف برروی هم سور شده ly aly‏ مخطفی‌از با 
وجود میور (شکل ۱۱-۵ 

از Glee‏ شدن تشکیل میکرتل‌ها هم آنچنانپاکنش 
gat‏ اس که glean‏ شدن oping‏ تفش مهمی راد سور 


شدن میکروتیل‌ها در :۷2 ih ln‏ نمی‌کن. bys‏ تعامی 
میکروتوبول‌ها از ساختارهایی تحت عنوان مراکز سازمان‌دهنده 
میکروتوبل( "یا ۱6106۵ شروعبههستای gps‏ می‌کنند در 
بشتر مارد نتهای (-)میکروتبول به صورت متصل به MTOC‏ 
باقی می‌ماند. در سلول‌های غیرمبتوزی که تحت عنوان سلول‌های 
giz]‏ نیز شناختهمی‌شوند MTOC‏ تحت عنوان سانتروزوم 


omy reg‏ سمل نزدیک هستهفر Sa‏ ید یک 
یف شای از یکوپ SS cla‏ ای( هه سمت 
dot‏ یونی Sp‏ میباشد (شکل ۱۸-۵0). ین نمایش شعاعی 
میکروتوله به عون مسر حرکت پروتین‌های موتوریواسته 
به میکروتوول عمل می‌کند ‏ بخش‌های متصل به غشاء Sp‏ 
مان پخش‌هیی که Sp‏ در مسیرهای ترشحی و آندوستوز 
هستن. امندهی و متقل شون. در ی موز سولها ور 
کامل مد میکروتول‌های خد ‏ ازماندهیمی‌کند که ین 
عم به مر تشکیل دک دقییم‌شد. رک درقطی PH‏ 
6 به ام قطین دوک J‏ می‌نودو AB be‏ 
سیب جدسازی نسخه‌های کروموزمهای دور شده می‌نود 
(شکل (etd‏ » مالدیگری ogy‏ ی زوا jp‏ تحت 
نون کمن می‌اشندک دمک درطول یهار 
Slee yp‏ مشک ۱-۵ میکروتوول‌ای مود 
د کو‌هاکه رل ASU‏ هیک oh‏ میرم یمه ده 
MTOC jot pg‏ جدا ند ول بان San J‏ دای 
قطست یکمان میبنند. 9 سلول‌های شاه میکریتولهای 
موجود در دندریتها ای Coa‏ مخلوط می‌باند و هنوز اهمیت. 
عماگردی آن مشخص نمی‌شد. در مزک و زک (شکل (ADF‏ 
jay hr‏ ۱41000 تحت pan lg‏ مت یرد 


|. Microtbule-organizing centers 
2 Spindle poles 


A‏ شکل ۱۸۰۴ (شکل رنگی) ساختار دایمرهای توبولین و 
سازمان‌دهی آنها در درون میکروتویول‌ها. )2( یاگلم روانیدایمر 
OTP cl?‏ رمزمتصل te‏ مور تون ال بل Ale‏ 
Js‏ که GDP‏ ی ae‏ به نتوین SB‏ باه !۳۳ 
رادید سول توص دا که سیب Ca‏ میکوتووله ند و در 
Sy clad‏ سرطا‌ه به کار یه به ناب دیگری در hat ys)‏ 
می‌نود.(0) سزمردهی زیرواحدهایتویولن در یک میکرتول 
دایمره انا به بدبگر ه صورتپرونوفیامتنها دیف شددندکه ین 
yay‏ از ریق تال هه هلو SSE eke be‏ 
می‌دهندپرووفمن‌ها هو هه وروی fei gph‏ که 
تون یک SCM yg‏ تمس با - نوی پرووفامتهای 
مجاور می‌باتده به جز در احیه شکاف که در آن یک زیرواحد 61 با یک 
زیراحد B‏ نماس داد ان ملکول Sys Soe‏ ای ساختر قطبی 
Sate‏ در آن یرادا ما در یک مها تحت ne‏ ها () 
B ayy )| sha 2 ip abl‏ مشاهدهمیوند 


AAS (شکل‎ ahs پروتفلامنت‎ 


مسیکروتوول‌ها در 117066 تشکیل شده و ساختارهای 
کوا کون تنکیل می‌دهند. 

با مشخص شدن این موضوع که توبولین op capone‏ 
ساختاری lays Se‏ م‌باشد أ‌بدی‌هایی بر علیه توولین 


۱ فصل ۱۸ - سازمان ده و حرکت lle‏ | میکررتولها. arr‏ 


۸ 8 A 3 c 
a درگانه‎ Be 
(535 Sy) (Udy the ce ple!) 


شکل 1۸3۴ میکرونوبول‌هایمنفرد. دوگنه 9 سه گانه, در برش opie Ip See Senge‏ بهعنانمیکروتوول سمول, شامل یک لوله 
سادهبوده از ۱۳ رشنهپروتوفیلامنت ساختهشدهاست. در یک میکرونیول bp‏ یک دسته اضافی از بروتفلامنت‌های ۱۵ تیی به واسطهاغم با دور 
میکروتوول LEA) pe‏ یک (B) at Jug‏ می‌دهد. تال Washing‏ ای یر به ول 3 میکروتوول دنه ود ول > 
می‌کند که نجر به شکلگری خر مکرونول اه ینود 


شکل ۱۸-۵ (شکل رنگی) میکروتوولها از مراکز سازماندهنده میکروتوبولی Lee (MTOCS)‏ می‌گیرند.توزیع میکرونوول‌ها در 
lash‏ کشت ده شده هه کدکمیکرو کوب نو اس و توس تال آتوادی‌های شدتولین دبک PUES ID BANE‏ 
حال تقسیم موز (۵) شاهده ینود )یرای توزعمیکوتوول‌ه در سلل‌ها و asl‏ که در آن مکروتیول‌ه از 1012 هی مج 
alge Le‏ در یک سلول ایترفازی MTOC‏ )€( یک سانروزوم نمیدهمی‌شود |هسته بهوسیلهپیضی آبیرنگ مشخص شده است)؛ در یک سلول 
متوزی[4)دو MTOCS‏ مروطه تحت عون قطین درک یتوزی یه Si rsp) igh‏ یی نان ده شلد یک نون AO)‏ 
میکروتوول‌های هر در مولکول اکسون و دندریت‌از یک MTOC‏ در جسم سلولیمنشاأکرفته سپس از آن اد می‌شوند. میکروتوول‌هایی که ته مزک با 
زک را میسن )از یک MTOC‏ نحت عنون جسم یه نش میرن قطیت gaa Soe‏ هی( و )مشخ میشود 


در لها ری beg selene aie‏ لاک دود ۵ ول و قط درد 
میروسکوب iyi‏ نان می‌دهد که در وهای جاوری ...ساخترهایبه شدت امن yh‏ مستحکم Sit‏ مشک 
wf glial ay cde Sy apy‏ حلت تمد .از ٩‏ دستهمیکرونولهای pal late GT‏ نظر 
ASSIS JB‏ مود SS pla‏ تحت نان 
ماد‌پری ay as‏ احاطه شده است (شکل Spi NFA‏ 


1-Peticentrilar material 


Pies de tion TT 


شکل ۱۸-۶ (شکل رنگی) ساختارسنتروزومها Shin a)‏ ساتوزم یک سلول ig‏ شان میهد که هر ساتووممتشکل Yj‏ 
سانتیول با ویه ۹۰ درجه میباشد که توسط Jy cg gy ale‏ احاطه شده است fin i}‏ () دیا رام یک سانتروزوم دوسانتریول را نشان میدهد که هر 
یک از ها ٩ Jal‏ دسته مسکروتول ۳ ای میاشد از سست خاج به هم Slo‏ یت و در ده پریساتریول که حوی ساخارهای هستهی ند 


ey‏ در یک لول gle‏ بسا از 


LSE) ۱۸-۷ SED‏ رنگی) کمپلکس حلقه زد تویولین 
(11[86:() که سیب هسته‌ای شدن تشکیل و طویل شدن 
مسیکروتوبول‌ها مسی‌شود. )8( مسیکروگراف سمنوفلورساس 
ela So‏ 908 محیط ji, LSI Vitro‏ نان دده 
iy a6 TURC andy cans‏ قمز میا شان age‏ 
که lay soe -TURC‏ در یک eal‏ میکروتول ار )3 )0( 
مدلی که نان می‌دهد چکوه -TURC‏ از طریق JSS‏ یک الوی 
lean» Bie Ine‏ شدن تیک 


توپولین که مقاوت از 9 Gags‏ می‌باشد بوده وبا نع متفاوتی 


از بروشن‌هاانصال در.عقیه براین است که y-TURC‏ همان 
یک اکوی ور ue ass‏ کرده و از طریق انال به 
یرای وهی یک J So‏ دید رتیل دهد 


a SSS play ii poe (AND کل‎ 


1- tubulin ing complex 
2-Split-washer 


pl page توا‎ MTOC cigs) Jy ol) fo 8 tle URC 


آنتیبادی ضد پروتین سانروزومی[زد! 


Wee 


ساختاری ly al a be‏ موجد ly»‏ مزک و SIE‏ 
می‌باشد. سانتروزم‌ها در شکل‌کیری هسته اولیه nia Soe‏ در 
سیولاسم ضروریمی‌اند. tals‏ یی در هتهای 
شدن میکرونویولهای یتولاسینقشی ناد له ال ای 
در این مل ماه پری ee tthe gle‏ میم دای 
ahi‏ کمپلکس حلقه ز- توبرلین "۴ (11186:)میبند 
(شکل‌های ۱/۸۶۸ و (VAY‏ اي کمپلکس پروتتینی در مادهپری 


E سازمن ده و حرکت سول :یکروتوله.‎ - ۱۸ Jad 


(4 aod 
سانروزومها متشکل از دو سانتیول و ماده پری‌سانتریول‎ mt 
SiS تشکیلدهنده‎ las می‌باند که حاوی‎ 


| 11186 می‌باشد (شکل ۱۸۶ را dine‏ کند) 


ینایک میکروتوبول 

میکروتولا هل که درد هایخود pot‏ دوم 
Sal Sept ry JS‏ مان lal‏ 
Sein‏ بسیر متیر میباشد به‌لوری که ب لور موس نیمه ععر 
یک مکروتوول کم از ده رای ye bsg sat‏ 
یه رای میکرتولهایدخیل در تکیل رش شعاعی 
sige la be‏ مقر یش طول عم میکتول‌ه در 
آکسنها نیو در زک و تاک hae‏ یا ig‏ مر 
شخص شین el phan i‏ فرط sel‏ مشود ال 
mlm clay‏ پروتین میروتوول و سپس رفتر 
ینایک وهای میکوتوله را مود بحث و برس BS‏ 
می‌دهیم. 


میکروتوبول‌ها به دلیل تفاوت‌هایکینینکی دو انتهای خود. 
ساختارهای دینابیکیمیباشند 

SLI Saye‏ میزاسب دیمرهای تون 7و 
در طی دی که ote yu‏ توس پرویهایوایستهه 
مسیکروتبول BLS (MAPS)‏ می‌شود ستتز می‌شوند. 
میکروتورل‌های سنتز شده از مخلوط تولین 48 و :۸۸۳ که 
poe‏ رون مکروتولی اد می‌شود مه بای 
)۴ قرارگیرند تخریب شده و اگر تا دمای ۷۲ گرم شود دوباره 
منت De‏ ان ante Sig‏ ان اکن را می‌دهد که 
پروتئین میکروتوبرل را تخلیص نمرده و مکانیسم سنتز میکروتویول 
Sean‏ آن را در منی که یک محول پروتینمیکروتوول از 
6 ۴ تا ۳۷ گرم می‌شود, مشخص نمایند. 
تجزیه و تحلیل ویژگی‌های عمده بلیمریزاسیون یک محلول 
میکررتوبرلی نشان می‌دهدکه این رین دای چندین Shey‏ مشأبه 
با پلیمریزامیون اکن clos) 1b call shee‏ که ویژگی‌های 
سنتز میکروتول‌هابه‌طور عمده‌ای توسطا ۲۸۸۳5 و GB lpg‏ 
I‏ م‌گیرد تنها برخی از ویزگی‌های bal pel‏ 


|. Mierotubular protein 


وی Ing Se‏ ین مرلکله a‏ هی (-) میکرتوول‌ها 
قلاب شده و دینامیک این ناحیه را تنفلیم می‌کند. 

IIE بوده و به‎ Su es با‎ alte دای ساختاری‎ al plo! 
تولهای و‎ se عمل‎ Siig یه مک‎ ppp 06 
یرای تشکیل‎ pS میکروتویول‌های سه‌گانه بعنون‎ B 
مرک و تاک را‎ sip JL میکروتپول‌هاییعمل می‌ند که‎ 
say JSS 


8 تویولین عمه‌ترین جزء ساختاری میکروتویو‌هابوده وبه 
ou hae lage sas‏ میکروتول (MAPS)‏ 
ساختر میکروتیلها | تتکیل می‌هد (شکل ۸۲ را 
ملاح کید 

توبلینآزدبه صورت یک دایمر OP‏ می‌باشد که زیرواحد 
» آن متصل به یک ملکول JG nb OTP‏ هیدرولیز 
می‌بند و یواح 8آنمتصل به یک ملکول 01 JB‏ 
تمویض و هیدرولیز شدن می‌باشد. 

* تسوولین 7 برروی هم سوار شده و ESS‏ 
aap Se‏ مسی‌دهد که دای ۱۴ رشسته 
پروتولانت هستن.پروترفیامنهابه‌طورجانی به 


یکدیگر oe‏ می‌شوند و دنه یک زیرواد در انهای 
)ویک lps‏ دراتهای[) شاهه می‌شود 

* در مرک وتساژکه سانترولها واجسام پا 
میکروتبلهای دوگنه با گنه وجود دارند که د نا 
میکرونپلهای BL‏ دای ۱۰ رشته پروتوفبلامت 
JCS) de‏ ۱۸۴ را iS isd‏ 

* تامیمیکروتول‌ها از Se‏ سزمان‌دهنده مکروتوولی 
Lene (MTOCs)‏ می‌گیرند و بسباری از آنها از Sirk‏ 
آهای(م) خود بصورت متصل و قلاب ندهبه اي مراکز 
type‏ این همیشهانتهای(*] میکروتوول‌ها از 
16 خاج مینود. 

* ساتروزومنوص MTOC‏ می‌بند که سیب شکلگیری 
ردیف gels‏ از میکروتوولها در سلول‌های غبر میوزی 
می‌شود. نطب‌های درک تقسیم, ۱]10605هایی می‌باشند 


6 سیب شکل‌گیری rhe‏ دک Sige ot‏ 
می‌شوند و اجسامبایه, GWMTOCS‏ میباشند که سیب 
ap Se AR‏ مک و زک Spe‏ (شکل ۱/۰۵ 


Pow |‏ سلولی و مولکلی | 


ik J a بسش‎ 4 ola شود فظت‎ fa Jain 
باشد در غانت‌های بالتر زاين غلظت.‎ (Ce) pape 
بهشکلمیکرونولها یه شدهحل که‎ ies یمرهای‎ 
بای ترا میکرونپول‌ها یه ینود که‎ gob در‎ 
۱۸/۸ $e) ین حلت مشاه تا 2 کین و کین ماد‎ 
نادمه در یک نا‎ ACE موم در‎ 
همان تز‎ (MASS) ی‌شوند‎ le Solel سرت‎ 
هی ند م‌ودکه در‎ jn هی نارای‎ gg -F 
ره‎ ۸ JS) میب‎ cg Bas ها‎ 
)-( ای‎ SoS | del در‎ Alpe چام غلظت‎ das 
By در حالت پر لت‎ Shy مین در تج ان‎ 
اد یش از لت بر هی( و مر ات ری در‎ 
بای زروهدهابتهای )اه دهاز‎ ga) bel 
به‎ gable pe cle ان فیدر‎ apie le ها(‎ 
ag tag ها[ م‌شود‎ leg) 
Sabi deine که زواده جرد حرکت رو این‎ 
(شکل ۱۸-۸۵ ملاحفظه ند مشاه با‎ Sula sie تحت‎ 
لاه‎ ۱۷۰ JSS) در رد تین ده ید‎ aa 
۱۰ نون‎ dhe BOCES I Mo ید4 م‌شواد‎ 
مود از زیمت(‎ )۳( pe خلت‎ je 
ماد رین یزاسون فیند بر لوب ماد لین‎ 
که مکان و ما‎ plage درون‎ 9 lap So 

یزاین ayer‏ | تیم ید 


میکروتویول‌های منفرد دارایدینمبکناپادارمیباشند 
زمانی که جمعیتی از میکروتویل‌های در حال رشد را مورد 
برس قرار ped‏ مشخص می‌شود که ویژگی‌های سنتز 
oe‏ ماه کین بهسورت فیلاشتهای تین 
نی که محقین hy‏ میکروتولهای 
منفردرا در دون یک چمبت مور بررسی 5 داد فیندجدیدی 
راکشف نمودند. نها آزمبش بسیار سادهای انجام دادند. در ان 
pawn Vitro psig See oul‏ 
کوچک‌تر شکستهشدندبطوری که ادا ین قطمت ال[ 
Ij olay gos‏ تفر Scat‏ میروتوول ای کوچک 


شروع به حرکت کنند. با این De‏ 


می‌باشد. با این ey‏ 


1- Critical concentration 


cargoes 


غافت موضعی dy So alba‏ ها 
(ste‏ 


شکل ۱۸-۸ (شکل رنگی) تریدمبلینگ سیکروتوبول. )0( 
slab‏ تولن 3 نپا he See dey‏ نت می‌شوند که 
غلظت‌شان بشتراز Oi‏ بحئی (Co)‏ باشد. در علظت‌های JAIL‏ 
Wigner >‏ در حات یار با یمرهای 64 لین در Dis‏ 
ath»‏ (0)غلظتهای بحرئی بای ایمرهای SOY oy OB‏ 
متصل به 61۳ درد lll‏ میاه بهطوری که سرعتاضافه 
شین (tele‏ یشترا alien) sta‏ )0( در ات ky‏ 
gos al fo) ll a bane yy - lad‏ هی( 
See agi ale‏ زیروادهایموجو در Pe br) Seve‏ 
می‌رسد که منجر به حرکت میکروتویول با Se‏ ملینگ می‌شوند 


atl یک فاز‎ pelle ei we Dl anh sd en 
طویلشدن وسپس یک‎ ey شن یه دبا نیک فاز‎ leas 
فاز ات ار تشن میدهدکه درآن ماد کین به شکل‎ 
ملاح ند منت و تخریب‎ ۱/۷ JOS کین‎ lcd 
در حلت تال می‌شد دو: به منظر که‎ aye 
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طول میکروتوبول ها( میکرونتر ) 
1 


شکل ۱۸-۱۰ Satin gels‏ میکروتوبلها در In‏ 
Vitro‏ میکرتولهای le baa‏ در زیر میکروسکوپ توری 
رد و طول آنا در زمان‌های مختلف تشکیل و تجزیه نشان دادم 


شده ات تشکیل in»‏ مرول در Pleats lace‏ 


alte 


hope‏ ک توت شمه نان cep‏ وجوداد J‏ هلر 
که pg te‏ شببهای متفر as‏ ات کوا شدن یک 
یکرتویل سیر ریا (yeni Jo Umi)‏ 
یبد 4 الا هی Ss) Su Saye‏ ومطه یل 


شدن [رهایش) توجه تعیید 


gd‏ رید وی ین ات شدوکواه شدن تحت عون 
Sean slabs‏ رقیم‌شود این ری Seen‏ 
Se‏ وگ all‏ میکوتولهای pn yp a‏ 
از Us‏ تریدمبینگ میکرویلها که اضافه شدن امرهای 
ون به هی ()و pelle fel guile‏ یبرد 
lal nthe‏ ملکولی Suid sll‏ چیست؟اگر شم وس 
میکروسکوپ inl‏ طور دق تهاهای در ال رشد وکا 
شدنمیکروترول‌ها مود sal i IB ern‏ دید کهآ 
اماب هم تفت Se‏ میرنویول در Jo‏ رد دای 
یک فتهای مشخص می‌بشد. sla SS Jo‏ میکروتپول در 
حال دبلیمریزه, دای پررتوفلامنت‌های در JL‏ بوستاندازی 
می‌بند که ظاهری بیه شاخ کوسفند دارند (تکل ۱۸-۱۲ 
مطلات اشیر تسیر ole fle‏ رای ای 
Jy yr‏ رهم نموه استء S oan‏ دبا ذکر کدی 
زرا دیس نوی 4 در ای( Min»‏ 
رد با فده از cla sii‏ 01۳ و GDP‏ محققین شاهده 
Says‏ که رتفلاست‌های منفردمصنرعی که فاند هر گونه 


1 Rescue 2. Dynamic instability 


St‏ ۱۸-۹ میکروتوبل‌ها phe‏ اساسی در هی (۰) رشد 
clad sige‏ از یک دسته میکروتوبرل مربوط به تک بهعنوان هسته 
بای اضافه شین توبوین در In Vitro‏ اتفده شد.قطمه هسته‌ای 
bye oS‏ به رک بهصورت دسته ضخیمی در زیر میکرومکوب 
2975 398 طول بر ape‏ ها[ 
دلات ool‏ دار که زیرحهای تولین ee bane‏ لین نت اف 


می‌نوند 


تسد از Joa ably Se‏ داد یر از 
all‏ مرت کرو مود کی ام تپ وروت 
مج از میکروتهول‌ها اد Chl‏ سبشتر نشان داد که 
le yg See‏ مقر تفیش طل دانتند و به«نبال آن 
AG yb‏ یک کاهش رشد ae mage lt‏ رین 
بری وهای یزود میکروتول Sb‏ ا by‏ 
sane as ily Opa,‏ فایش لول دا ی‌کند (شکل 
۱۸.۱۰ اگرچه لین uly ul‏ ار در Vitro‏ 17 مشاهده شا این 
JO‏ برسی pds ah sly‏ هه رون 
da pe‏ زد ریق شده LS og‏ دک مکروتوولهی درون 
سلوی نز یره‌هایطویل تدنوکوتهشدن رای lg‏ (شکل 


ered | 


٩"‏ شکل ۱۸۸۱ تصويرمیکرسکوپ 
فلورسانس رشد و کوتاه شدن lady sy See‏ 
منفرد را در In Vivo‏ تشان می‌دهد. Shes‏ 
انبم eh‏ درون فیرولاستهای 
کشت ده شده glad‏ تزریق Ls‏ مور 
«بلیمریژسیین میکروتیولهای له بهشکل 
sled‏ تون ان tell‏ سر شدند و سپس 
در bp boyy das SAC‏ یه 
oh‏ تسوولن‌ای ete‏ 
& درون bbe sd sinSe‏ ود شنند یک نیا محبط هل 2 زر میکروسکوب pill‏ در زمهای فر و نب و ۳ دقیه ۵ یه 
مود مشاهده رت [چپ و ).در ان مد من peo gh pS‏ حروف و be‏ موی هایس میکو ول 
sae dh‏ 


<شکل ۱۸-۱۲ (شکل رنگی) ناپایداری دینامیکی وابسته به 
حضور یا عدم حضور یک کلاهک B-GTP‏ شوبولین مي‌باشد. 
pgs‏ مروط بهنمه‌هایمنجمد از یک py Sow‏ در حال رشد 
LNW)‏ و یک یکروتول در ال کواه شن ینمشد که توس 
ye SI Sy Soe‏ رفهشدهاست. نوجه نید که هی 
Jo 2 Uns ke‏ رشد دای یک اهای ساف يد در fe‏ که 
gla‏ ال وه شدن مان شاخ کوفند حالت خمیه اد لین 
دیکرم شا میدهدکهمیکروتوولحای ۰0۳۴ - وین هی 
Sesion‏ خود بای طویل شدن سار مناسب tls‏ بان وخود 
میکروتبول ارای 671 3-تولین در نتهایپرتوفیلامنتهای خود 
ساختاری را تشکیل می‌دهد که به سرعت تجزیه می‌شود رفت و برگشت. 
Allow‏ وکاهش طولکهرهیش و نروگشت امه می‌شود حور رخ 
داده و سرعت این فیندتوسط پروئین‌های همره تیم می‌شود. 


ماتکنش sla jay lo‏ نکاری لین دای 
8-0007 توبولی که مانند شاخ گوسفند حالت خمیده داشتند ساخته 
شاد این Jb‏ رتفیلامنت‌های نفدی که باطرمصنوی 
از دیمرهای توولین رای POTP‏ تولین نت شدهبودن. 
حات راسث ated‏ رین میکروتوول‌های در حال رشد با 
ala‏ مشخص cgay Ba‏ متصل به GTP‏ ختم م‌شوند. 
حال که میکروتول‌های در Jb‏ کوتاه شدن با تههای Aedes‏ 
8 وین متصل به ODP‏ تم sips‏ رین گر BL‏ 


رشد میکروتوبول‌ه در مکان‌های معین و «جستجو و به دام 
lady Se aan gal‏ کیک Sp‏ 

آکنون ما دو ladys pps‏ سازما‌دهیمیکروتول و دنامیکی 
Soi) i‏ شانمی‌دهی: میکرتوولها در یک 
سری مکان‌های مشخصی تحت غنوان ۱/0065 سنتز می‌شوند و 
sa Jovy he‏ نفد محمل ری ype Soles‏ 
هم رنه ین دوفرآینددر تشر میکروتوبول در درون سلولهانقش 
داند. در یک سلول Jo gia‏ رشد. میکروتویلهاب‌طور 
مداوم از سانتروزوم تروع به رشد نموه و به‌طرر تصادقی در Glad‏ 
ویلاسمی پا نده می‌شوند فرکانس فررگشت و رهایش به همراه 
سرعت‌های رشد و کته شدن مبکروتوول؛نعین‌کنده طول هر 
میکروتورلمیبشد گر در یک میکروتولرهیش بسی رک و 
فرکانسفروگشت بل asl‏ ین یکروتوول Sob‏ سل کته ده 
و نها wat‏ خواهد gad‏ در Sie‏ در صورتی که فررگشت کم و 
رهایش زباد رخ دهدء آن میکروتوبول به‌طور مداوم رشد وافزایش 
طول te yy an Sc anys‏ یک ساختریاندمکیبرخورد 
نمایدکه هی (+) of‏ رادار و از فروگشت حفاظت نماید و بدان 
pal ad yc ang‏ هی میکروتوول به لت متصل 
ales Bohs gle‏ ده در ی که میکروتوول‌های غیر 
متصل نشده ای فرکانس بای بر aan gab yf‏ ین 
sin Ser egal Sein‏ یک عامل ehh nal‏ سیر مهم در 
چرخه حبات و عملکرد میکروتبول می‌باشد. «جستجو و به دام 
SL MSL‏ از منم تمی‌کنده سازمدهی کلی 
in yy See‏ یک Sain eo stage Joe‏ سلول از ریق 
pa‏ سرعت shan‏ شدن یا ینابیک موضمیمعلیمیکروتوول 
و مکال‌های به دزی آن,می‌تواند به سرعت نوزیع کلی 
میکروتوبرلهای خود را تییر دهد. 


دوهی opal eat‏ تین از نر PBL‏ 

مفیدبده و در درمانبیماری‌هاکاربد درد 

و are‏ توولنه و نقش ضروری نها در 
فربندهایحینی ند میوز نها ر هدف وله رای 

دوهی یی و ستزی که cram‏ و دبیمزاسیون را 

JS pp‏ ده است. نر یخی لین ey‏ شناته 


1- Catastrophe 
3 Search and capture 


2. Torsional energy 


29ey¢GTP‏ در /-تبولین‌های انتهای یک میکروتوبول هیدرولیز 
شود عل‌رشم yl‏ این نید SM‏ تصادفی رخ خواهد داد 
میکروتبول در حال رشد که » lal‏ دای نتهای مشخحص بوده 
است. 4 حلت خمیدهدآمده ویک رین bsnl easy‏ 
تممی aly‏ در شکل ۱۸.۱۲ خلاصهشده است. 
این یج دای یک مفهومضافی ماد ه همین Fab‏ 
یک میکروتوول در حال رش را به‌طر دق موردبررسی فا هیر 
شاه ردن یک دام ها[ بروتفلامنت یک میکرونوبول 
در حال رش sayy ow Se ad‏ جدید و slay‏ 
al‏ می‌شد ین میلکتش سیب GTP ited‏ 000 در 
زیروحد /نتهایی یبدا وجودین 8 وین موجد در ma‏ 
جدید دای GTP‏ میشد نان پرتوفلامنتمیکروتوول در 
حال رشدکه حاوی 6010۳-- توبولینمی‌باشد از آنجداشده وب 
وسیله 7-077 ول وشیدهمی‌شود. همان لک دیا تکر 
کردم یک پروتوفبلامنت is‏ شدهجاوی P-GTP‏ تون در 
Jyh lal‏ خودبهحالت منحنی ye‏ رین زمانی که ان 
پروتفلامنت در میکونول قر Sue‏ چا آننمی‌شکند وکنده 
نم‌شود؟ مانکش پروتوفیامنت با روتوفیلامنت مجاور در احیه 
کلامک 07۳ ۵ تویولین آن چنان محکم می‌باشند که مانعکنده 
شسدن مسیکروتوول دراشتهای آن می‌شود و این 
پروویلامنتهایی که در پشت کلاهک 677۳ - Joby‏ 
دارند الما فادربه Us‏ شدن نیستند (شکل ۱۸-۰۱۲ ر ملاحظه {aif‏ 
نزیآدندهحال از هیرولیز 71۴)زیروادهایپشت اه 
کلاهک در درون شبکهمیکروتیولبه صورت ساختر تحت فشار 
ذخبره یود که پس ازجا شدن P-GTP‏ تبون این وژی 
gall‏ شود گر oly B-OTP‏ جا شود ان ارژیذغیره شده 
در صورنی فابل استفاده خواهد بود که برخی ساختارهامانند یک 
کرومزرم. باتهای در حال کته شدنمیکروتیولاتصال اد 
رین می‌بنيم که aly‏ /- ویو در اتصال و هیدرولیز GTP‏ 
دای سه daly‏ مهم در بیولوزی میکروتوبول می‌با: 

wt‏ غلظت‌های بحرلی منحصر به فرد و ویژه در در آنهای 
میکروتوپول منجر به تربد ملینگ آن می‌شود 

ها( میکرونوولمتحمل یار seh Sets‏ 


ی 10 


8 میکروتو‌هامی‌تواند ipl‏ را بصورت ابر ee‏ 
ذخیره و بای نجام JS‏ استفاده نماد 


ayo‏ مکرتوپل‌ قد هرد از یه سلتروزوم 
مادک ین ار شان«هنده lly‏ ساترزوم ای شروعستز 
esis Soe‏ می‌باشد (شکل ۱۸۱۲۵ 

Gorell‏ بای چندین تون در cep‏ بیمارینقرس حاد مورد 
استفادهقرار می‌گرفت Se‏ بیمارمعروف در آين زمینه بادشاه هنری 
ln ayy Ga pin‏ او از لشی‌مین تاد 
شد. یک fle‏ کلشیسین اهب el‏ شده توس نقرس راز 
طریق کاستن دمک ha a Igo nda Se‏ 
ch‏ مهاجرت ید abl ob ae Ul‏ میشود dln‏ می‌کند 

علاو بر کلشیسین, cng ola‏ نیز وجود اند که با 
تال به sb‏ تولین ماع JS‏ پلیمرهای میکروتوول 
میشوند از ae‏ وکین استخرجشده زک عرعرو 
کول Se)‏ ذروی ستزی) yet‏ ام برد 

Jt‏ یک آلکلند csp als‏ سرخدار انوس ام یباشد 
که به میکرویول‌هاانمال یات fy‏ طریق 5 
lel jag upp‏ که کول از طریق مهار منز 
ge‏ تیم لها می‌نود رین در درمانبرخی سرطن‌ها 
ماد سرطان سینه و رحم که ge‏ ویزهایبه درو حماس هسنند 


ت آن ob‏ 


استفادهمی‌شود. 


دینامیک میکروتوبول 
shel tL pine |‏ حاصل از یرو 
۳ قادر به تریدمینک میبنند[شکل ۷۱۸۰۸ 
ملاح کی 


| 
| نتهای(+) میکروتولهای INL Se ae‏ 
| دینمیکی می‌شوند که babar pl ol‏ دوههای متاوب رشد 
assy |‏ میب [شکل ۱۸۰ ملاحله کنیا 
۱ توولن » alas‏ میکرتویلها در ات به GDP‏ 
| متمل است. Poland ("sleeps gl‏ 
Jo |‏ رشد توس P-GP‏ تپلین پوشيده شده و رای 
dla sll |‏ هت رای که مکروتوول‌های در حال 
als |‏ شدن Sars‏ ۸-67۳ توپولین را از دست فده و 
| پروتوفبلامنت‌ها شروع به تجزیه و کنده شدن می‌نمایند 
Js) |‏ ۱۸۰۱۷ را ملاحظه {ag‏ 

8 بیکروتوول‌های در حال رد نرزی حاصل از sen‏ 
07 را در شبکه مرول ذخیره 9S‏ و ایند 
| هنام یسیون تسیل نج کر اند 


ay 


۵ شکل ۱۸-۱۳ رشد میکروتوبول‌ها از MTOC‏ مشاه می‌گردد. 
هم برس یز در 1310 ye tab ayn Se It‏ 
می‌کند یک سول فیرولاست کشت اه نده توس یمین تم 
شا ربمم seh ellen Se‏ ده شدند سپس 


این سلول توس آیبدیهایضد شوولینرنکمیزیشد ود زیر 
ene‏ نوفاراس مشاهده دید (شکل fb‏ سس به ور 
bane mba dorset‏ تست شد. شکل )1 
dp‏ ول رش Sse blag‏ درآ یواژ 
ots‏ کید لای هس te Sel‏ برد مر‌کند تمه 
مادک در کل Sola)‏ یاه و gale Ll)‏ که توس 
کلشی‌سن موه سمل Soh phage oh‏ 
یتلام که ایا یرای توین OB‏ 1 
توجه نمیید 


بزه نشده ag‏ 


شده زاين دسته کلشی‌سینبوده هدر alae‏ فان apie‏ 
دار این ماه بهدایمرهای تون اما اف وا بیرزاسون 
al‏ کل میکروتولمیشود از ای Ate‏ میکروتولها 
در یک cl‏ دمک بین دایمرها و پلیمها بش رین 
افزودن کلشی‌سین باعث به دام انداختن تمامی دایمرهای AF‏ 
سیتپلام شده و به بل Saale‏ رشد و کواه شدن سداوم 
میکروتویول‌ه منجر هآ بين رفتن نها م‌شود تیار Slagle‏ 
کشت wb‏ شده با کانی‌سن در pa gS As Le‏ به 
«بلمرزاسیون تعامی میکروولهای سیتلاسمی شده و 
ساتروزومحاویتوولین که دای SL‏ بیشتری است, Be‏ 
MMA JS) she‏ هم‌چین پس از تیطر با کاشی‌سین 
مشاهدهشد که Jl Spe‏ در سح سلول ادا lage Hb‏ این 
مزک از یکی از Slay cle‏ هعنوان جسم اه آن عمل می‌کند 
سنتر شده است )3 زیر بحث شده است). زمنی که کلشی‌سین از 
محجا نستهمی‌ودت اکن رد دوه مکوتول‌هافهم شود 


شتل ۱۸-۱۴ قمله یکرتوو‌هاز هم aly‏ بهطول مین 
tas Josh Ses Asai at aan pe‏ سالهای 
حنوه oa‏ وین MAP?‏ که ی یکباروی دز یبد و 
یاه مین sng‏ اک دای یک وی کته مهرد 
اسفاده را Sif‏ )0( یرای اریز بای re‏ 
lash‏ شده تسا یل eet La) MAP.‏ 


ihe Sp سازمندهی و‎ 


فسل ۱۸ 


# میکروتوول‌هایی که از سانتوزوزمشروع بهرشد می‌کنند و 
lel‏ که hie Sh Soke falls‏ در درون 
سیتپلاسم جستج کده و تومط Ue‏ با انامکهایی 
که a il) sl‏ می‌ند هم یفن ین ریق 
jt‏ یکونوول‌هابه همه «جمتچر وب دام اری» مین در 
نوزیم کی میکروتوول‌ها در سلول نقش تاشته باشد. 


IY‏ نظیم dL‏ ودنامیک میکروتوبل‌ها 

SLB ody بو مکوویوه ای‎ as 
OB پلیمریزاسیون توبولین‌های‎ In Vitro شده است. بااین حال در‎ 
یزیووژیک ویژه‎ bald خاص به میکروتول‌ه نها تحت‎ Mal 
In Vito میکرنوول‌ه در‎ coli sake pad 
نحت شرایط فیزیولوژیک نیازمند حضور پروتین‌های پادارکننده‎ 
متصل به میکروتوول‌ها با 0۸۴ها می‌باشد. ۸/۸۳های‎ 
مشود که با‎ HE | وه‎ Df هیک‎ sont 
و بب روههای‎ eI Se وهای‎ 
Bags تییر اد یا آنها را‎ gl وتینی ویگی‌های رشدی‎ 
می‌کنند. ما گروه‌های مختلف آنها | به‌طور جداگانه مورد پررسی قرار‎ 
می‌دهيم‎ 


میترونوبولهاوسط Jan SO ity‏ نونده جانی و 
اتهاییایدارمیشوند 


سلولهای تغیر شکل یاه جر توجه نماد که tall‏ بین 
(MTS) la yy Sue‏ در سلول‌های حاوی پروئین ۱/۸۹۳2 Abe‏ از 
سلول‌های حاوی پروئن اه میبشد. هر دونوع سلول‌ها حوی Lai‏ 
داد alae Uy jas‏ لیر ذر پوت ۱/۸۳2 
athe a nS‏ (0)دک‌هیی از با ین 
gly‏ 4۸اه غرت gh oe gh‏ نی شده در 
۱/۸۳2 و پروین نا توجه کید 


هر دو مورد وجود داد هنوز مشخص نشده است. 

sj‏ که روتینهای MAP nantly‏ دیورهخارجی یک 
Jos Se‏ را یناث افزایش سرعت رشدمیکوتولها 
وبا مهار فرکانس تخریب آنها می‌توند. در بسیاری از alld ge‏ 
ای MAP‏ از طریق فسفریلاسیون hye‏ مین 


و 


چندین گروهمتفوت از Iggy‏ سیب الستحکام 
یکروتول‌ها میشوند که بسیری اه دای نویه oP‏ 
میب از ین lacing‏ اي رود که بو امل dalla‏ شده 
cal‏ می‌توانپرونی‌های IS‏ مرا نم برد که Jol‏ پروتتین 
tau‏ ,۱۸۸۳2 و MAPA‏ می‌باشند. این پروتئین‌ها رای ساختار 
چندقسمنی هستند که شامل یک تولی ۱۸ lea dad‏ که رای بار 
بت بوده وی ۴ بر تکار شده وه سح تیه ای بر 
منفی اتصال yt‏ یک مین که از دورهمیکروتویول به سمتٍ 
خارج aig aca‏ می‌باشند(شکل ۱۸-۱۴ عقیه باین است که 
پروتین‌های ta‏ میکروتوپول‌ها Jad‏ نود وبه عون فاسله 
انز gu‏ نها عمل می‌کند (تکل MAP2 QAM‏ تنها در 
ها وجود درد پل‌های عرشی بین میکروتوبولهاتشکیل 
ده و lysis See‏ را به فلامنتهای حد واسط متصل می‌کند. 
oy‏ لا که بسا کوچکتر از دیگر پروتین‌های MAP‏ 
می‌باشد در آکسون‌هاودندریت‌هاوجود درد Since cdg‏ چرادر 


Ir شکل ۱۸-۱۵(شکل رنگی)‎ FB 
میکروتوبوله‎ (1) lala EBL + TIP 
یک سلول کشت داده شده که‎ (a) متصل می‌شود.‎ 
+1۳ ign ضد توبولین (سبز) و‎ csi gl توسط‎ 
به‌طور‎ EBL رگ‌آسزی شده است.‎ (pi) EBL 
(0) میکروتوبول وجود دارد‎ (1) chest» فراانی‎ 
BOSS JI با‎ 0 1۶00 olla 
بر‎ EBT ميهد که‎ LS Jong الکترونی‎ 
اختساص به رشته مکروتپول متصل می‌شود وی‎ 
تجم این بروتین در‎ a pie که چگن این تصل‎ 
SLL میکرویول می‌شود. هنز‎ (Mle 
athe 


0 


٩‏ شکل ۱۸-۱۶ پروتئین‌هایی که انتهاهای 
میکروتبوله را ایا م‌کنند. (۵) یک عضواز 
خاوادهکینزین ۱۳ که در lal‏ میکروتوبول به 
Jade‏ زد وجود درد می‌توندبعد افایش تخریب آن 
ناحبه می‌شود این برون‌ها خاصبت ATPase‏ 
020 و ۸۲73 فیت نا از طریقجدا نون از 
دایمر تون 3 فزیش می‌دهد.(0)استامین 
به‌طور نتخابیببهپروتفیانت‌های Sa pate‏ 
اتصل یاته و جدا شدن آنهازاتهای میکروتوول | 
nse yt Sl‏ فسایت لستانمین توسط 
فسفریلامیون مهار می‌شود. 


(MARKY ۵۲-۱(‏ یک تنظیم‌کننده کلیدی پروتئین‌های tau‏ 
به انالبهمکروتوولها نمیباشند؛ رین فسفریلاسیون سبب Ale‏ برخی از پولین‌های MAP‏ توسط کیاز ابسته Ap‏ 
فزایش سرعت جدا شدن تویولین‌ها و کاهش رشد میکروتوول 


۳ ور(‎ ga eit i 
| Microubul-affinity-regulating kinase میکروتپول‎ Je می‌نود به عنول منال کیناز تظیم‌کننده‎ 


۴ 


She Je عم کرد وه جدسازی‎ ah تولین‎ gland 
همانطور که بای یک ترکیب‎ ahs میکروتیول کمک‎ 
لت آن بر‎ oy Jl Jy Se lass 
phe oT ESI ASSIS فسفریلمیون‎ nage 
در حقیقت مشخس شده است که 0۳18 | استمین به وسیله‎ 
درب پیشولولهایمتعرک خر ال میشودکه‎ geod 
سول نقش داد‎ hob این مد رشدسریع میگروتولهای‎ 

سومن le‏ در LAME‏ کردنمیکرتو‌ه:عمل یک 
تین تحت ns af gab oe‏ لت نی (Sean‏ 
الجام می‌شود کاانین hd‏ نقش مهمی در MTOCS‏ بوده که در 
saps Ser ila‏ قلاب شدهنقش 2 


Iss 


pais‏ ساختار و Sarin‏ میکروتربول 
acti ae Jal May Sa‏ متصل 
به میکروتوبول, MAPS‏ بایبار می‌شوند اشکل ۱۸۰۱۲ را 
ملاحظه asf‏ 
| برضی WMAP‏ تحت عون 1135+ بر اتخلی به 
| ای( Jt bee‏ باه و قدر به تفر 
| ویایدیامیکیبیکوتوول با Phy cabal‏ 
Jb tthe ge (ta tl‏ ۱۸-۸ 
ملاحظه (aS‏ 
8 انتهاهای میکروتبول‌ها 4 وسیله برخی بروتئین‌هاء از 
یل خانولده برونینی کبنزین - ۱۳ و استاتمین: بایدر 
می‌شود S‏ ان مر سببافزیش تخریب میکروتولها 
she ۱۸۰۳۶ JBL) ape |‏ ند 


|" زینها وداینئین 
وابسته به میکروتوبول 
نامک‌های درون سلول pla‏ ماوم فواصل طولانی در حد چند 
میکررمتر اد مسیرهای مشخص طلی می‌کنند و در مکان‌های 
ویژهی قزر م‌گرند در این مارد LIDS LET‏ سرعتء 
جهتگیری مین و مفصد گنه فریندهای J‏ تمیبشد 
sls,‏ حاصل ار آزمایشاتاولهبه کمک la Jobe‏ رنگدای 
فلس ماهی و سلولهای عصبی نشانداد که Ive Igy See‏ 
مسیرهای حرکت نقل و اتقاات Sp Jat edge Eyl‏ 
psych‏ و یزاسون میکروتوله با استفاده از 


پروتئین‌های سوتوری 


زان دهی و حرکت لور 


سل 


سیکلین (CDK)‏ که نفش میمی در JS‏ فعالیت پرونئینها در 
طی چرخه ahd ple‏ فسفریلهمیشوند پخش he‏ 

Lt‏ برخی از روتی‌های MAP‏ شنسایی شاد که تونایی 
lal» lags‏ به ng Se (ll‏ داد (شکل 
۱۸-۵ ان گروه از پروتین‌ها تحت عنوان 7185+ نامیده 
egg‏ هدر وک میکروتولقار یرنه عکردهای 
مختلفیانجاممی‌دهند. برخی از TIPS‏ بط انتخایی سیب 
افزابش cub,‏ انتهای [+) در قابل فروگشست شده و با فرکانس رشد 
میکروتیول را فزیش دا و oul‏ منجر به رشد مدوم 
pte Jae‏ بخی یگ از 185 ها atl lagen‏ 
هستد نوی که قتیمیکروتوول در حال رد به یک VSL‏ 
دک برخورد مین یی تال بآن ید م‌کند به عون 
Sal Jon Se be‏ بهسمت له یشو یک سلول در Jo‏ 
مهلجرت late sel‏ طرین اتسال dala‏ موجود در با 
یار می‌شوند 


میکرو توبول‌ها توسط پسروتئین‌های متصل شونده به انتهاو 
پروتین‌های جدا ده تجزیهمیشوند. 

منند میکروفیلامنتها. مکایسمهایی بای یش 27 
میکروتپول‌ها نز وجود در اگرچهبیشتر تتظیمات دینالیکی 
میکروتبله به نظر می‌رسدکه در هی b(t)‏ می‌دهد ولی در 
Sy‏ ماع ماد lige‏ تنظیم در p‏ هلجم می‌شود 
سه مکانسمبلی ادا کدن میکوتوول Ss‏ ده است, در 
یکی زاين مها iat ls‏ کین - ۱۲ نقش داد 
lagen (MVE JSS)‏ کیزین - ۱۲ ال ه نویه 
col‏ انح شدن توبوینهایاتهایپروتوفمنتمیشوند که 
شبیه ساختمان فضایی B-GDP‏ توبولین می‌باشد. سپس این 
پروتین سیب تسیل براشت دایمرهای توولیر یی شنه و ves‏ 
طریق بط pid le‏ تخریب yee‏ الیش م‌دهد این 
پروتین‌ه از نر ای طوری ley ly CS ge Jb‏ موق 
دایمرهایتولین هیی ATP ipa asl‏ 250 (شکل 0۸3۶ 
پرویندیگر 0۱5 | امن بای وین با یه صورت یک 
پروتین با بیان بسا ال در برخی سرطان‌ها pitas pbs‏ 


te‏ اکیروین SIVA‏ است. ین رون داز 
rb Sos‏ به دیرهایتوینخمیده که SL‏ فضایی شبیه 
به 6010۳ oly‏ درند متصل می‌شود و باعث اقزایش سرعت 
نجزیه می‌تود ین بروتتن از طریق افزیش هیرولیز 01۳ در 


| erin niin ۰ 


al‏ رتیه و Alby‏ که آنها در سلول‌هایاینترفازیانجام 
می‌دهن را مود برس تور خواهیم داد در بخش‌های بعدی 
عملکردهای آنها را در مزگ و تازگ و در میتوز مورد بحث قرار 
می‌دهيم. 


در اکسون‌ها اندامک‌هادر طول میکروتوبول‌هادر هر دو 
جهت اقا دادهمیشوند 

al gy Se‏ ور مام مود جدید. تیه ها 
-رارای یک ان کسنی تأمین Vals‏ ود Joly‏ دسترفته در 
طی قراناگوسیتوز sa cule‏ عصبی در محل atl‏ با لول 
دیگر(سیاپس) رامین کند بش ۲۳ از آنجیی که پوتین‌ها و 
غشاها ابا در درون جسم سلولی سنتز می‌شوند در نتيچه بیستی از 
طریق آکسون که کاهی طرل آن به یک مر هم مي‌رسد به ندیه 
سیناپس متقل شون این Sp‏ مود برروی مکروتوپو‌هایی 
نام می‌شود که (Hdl‏ ناس آنها به سمت هی آکسون 
جهتگیری slog‏ (شکل diode Aste‏ کید 

تیچ حامل SAMUS‏ تعقب ضربان( که درآن 
پیش‌سازهای رداک هدرن Lay EIS‏ خی نردیک نع 
تزریقشدو سپس در طولآکسون‌های عصی ردیابی شاد 
اک ال اکسونی در دوجهت رغمی‌دهد فا رو به لو "از 
جسم سلولی Stash‏ سینپس انجام می‌شودو بارش آکسونی و 
آزدساریوزیکولهای سیایسی همه م‌باشد در ال رل 
le aay‏ دی وفرسود از tt Sa‏ سمت 
جسم سلولی می‌روند و در آنجا در درون لبزوزوم تجزیه می‌شوند. 
ang Line diy Job gal‏ شانددهکه ود 
مختلف با سرعت‌های متفاوت حرکت می‌کنند (شکل ۸-۷ 
تین سرعت اقل مربرط به زیکولهای محصورشده با غاء 
می‌باشد که رای سرعتی حدود ۳۸/00/5 با 1 ۲۵۰ می‌باشند. 
بدین نرتیب بری JCI‏ مد 
یک آکسون که بهنگشت برگ پای Ls‏ می‌شود:چزی حدود 


۴ روز زمان نیز است کمترین سرعت Sith‏ مربوط a‏ زیراحدهای تیوین 


و نوات ey acs)‏ در نوا Sate‏ 
چزی حدود ۱ ای 9 اش ناکهیی مد مرها 
Se‏ اکسون با سرتت bags‏ رت مین 


م۴( 


2 Anterograde 3. Retrograde 


تشد توسط ود ادا 
هم شکل ۱۸۰۱۷ (شکل رنگی) سرعت Mad‏ اکسونی را می‌توان 
در In Vitro‏ به وسیلهنشان‌دار کردن با مواد رادیراکنیو و 
الکتروفررز Uj‏ تعیین کرد. اجسام سلولینورونهای عصب سياتیک در 
گنای ریشه- Sony lb‏ لاب نخاعی)قر اند دای el‏ 
ستز ae lay‏ مود figs fp lca‏ این oan‏ 
نا از طریقآکسون به ینیس eis Si‏ حبشات 
مور آزمایش در abo‏ کون کون پس از ریق تکتکهشده و عصب 
ys SS cll Sey‏ می‌شود و بدیل طریق می‌توان 
تشخیص داد که روتیهای نار شدهچهمافتی طی کرد ین 
روهار پس ار الکنوووز Maclay Ji‏ می‌نونشنامایی کرد 
ناط ed‏ ی وارغوئی شا‌دهنهگروههای 
سرعت‌های مختلف در طول اکسون نتقل ده می‌نند. قرمز یشترین 


سرعت وارغوانی کمترین سرعت را اند 


تزیقشدهبه دون ان لها در J bpp‏ 


هستد که در 


نرژی حاصل از هیدرولیز GTP‏ انجام می‌شود. به علاوه Spe‏ 
پروتنین‌های موتوری در طول میکروتبوله به کمک انرژی Sob‏ 
از هیدرولیز ATP‏ می‌باشند. مشخص شده است که دو خانواده عمده 
پروتلین‌های موتوری ینزینها و دایین‌ها در تال محموله 
در طول میکروتوولهانقش درتد در این فسمت, چگونگی عملکرد 


۱7 BR ete moe ns 


Jt DIC sug Su A Ja AE)‏ وست I Yio 1 Uap dg Sa‏ نشان dye‏ (۵) یتلام زاون 
ales‏ رکب بر J Sy‏ شیه ال ناه .ساره بر وی ۸۳ به من روط haga Gal‏ مکروسکوپ ls BS‏ 
DIC)‏ هه شدوتای Jb‏ بو تلو ضط دید تصارر متلی شن ده ند امک که Ig lac‏ و تن 
add‏ رخا SiS ae‏ رک می‌کد lng)‏ لها 8 هت Sp‏ ها مشخس شده است) ان حرکت در طل یک منت نام 
میشود و Sipe BS HAL‏ و به رت خود در جهت ای امه یهن من سبری شده برحسب یه A‏ ات ای هر 
تصور تشن اه نده ات( ایا از یواسم ماه باه که در بخش )0( ان اه a‏ فزدیشده توس نوم میدید در 
زیر aS‏ وی ماه شد. و se‏ رگ که Jp a‏ متس نداد بل مشاهده ماد این ساخترها به لزید 

وزیکولهای کوچکی هستند که در تاد یرتیل در ال glow Sp‏ دزمان همطل trea‏ شدند 


os inl Jil‏ ستقیم از طریق ویدئومیکروسکویی LE‏ مشاهده Sp atl‏ وزیکولها در طول میکروتوول‌ها در 
عصاره‌های سیتپلاسمی حاصل از آکسون بزرک یک ماهی Sp‏ 


ال تمد 


شکل ۱۸-۱۹ ساختارکینزین (a) le‏ نیش 
esha‏ زجره نکن آن که هر یک رای 
یک من موتریبود وب زتجبرهایسبک J‏ 
LiL‏ تایه سری به وسیله یک دمین ما 
pip‏ هه اریعشکل سل یاه استء(0) 
le‏ امه( سها یی به هه کول و 
as ly‏ نید 


میکروتویلهای انار ده aay‏ تاسول -اندمک‌هاطی Aap‏ 
ATP al‏ 498 رت برروی میرووپولها می‌شون با 
این وجود هرا نها عصاهکسوی را حذف کرد امکهاه ار 
به la‏ و alba‏ حرکت در مداد میکروتول‌هابودند. ينامز 
نان م‌دهد که عماره صربوطه حاوی یک بروتشن مونوری 
dle‏ استرتزی تخلیص پروتنین موتوری بر اماس مناهدات 
حرکت انمک‌ها بر روی as la Se‏ مشخص شده 
است که اکر ATP‏ به ADP‏ هیدرولیز شوده اندامک‌ها از 
asthe‏ جدا gal psy‏ ال ار لوگ ATP‏ یمنی 
AMPPNP‏ که JB pe‏ هیدرلیز شدن Lal ath‏ شود 
آندامک‌ها یه صورت متصل به میکروتوبول باقی one‏ ولیقادربه 
حرکت نمی‌باشند. این یافته OLS‏ می‌دهد که پرونین موتوری 
آنامک‌هر در مت که AMPPNP‏ وجود داد بهطور محکمیبه 
میکروتوبول متصل نموده. اما زمانی که ATPL, AMPPNP‏ 
جایگزین شودو به دبا آن ۸۳ به ADP‏ هیدرولیز شود.ندامک 
از میکروتبول le‏ ی‌شود محقین فده ol‏ سرخ OF an‏ 
موتوری | تظلیص کر 

نزن -۱ تخلیس fess‏ کمنهایماهی مرکب شامل یک 
ot‏ با دوزنجیره سنگین میبشد که هر یک از ها به یک 
زجیرهکرچک اتمال یاه اس و ری وزن مولکلی حنود 
ate ۸‏ اي مولکل متشکل از یک جفت دمن سر 
کرو بوده که توسط ذمن ابا کوتآهی که نعاف پذیر بوده ی یک 
ته رکزی Jaa‏ اه در لته دارای یک جفت من دشی 


1. Celtfree system 


ar‏ جایگاه هایاتصال-1/7 


این pe gine‏ یامن ATP‏ بده و سرعت آن es‏ 
آکونی در سلل‌های سل ماش وان عم در هر 
دوجهت پیشروندهوبرگشتیقابل اجام یبد [شکل {VAAL‏ 
تصویرمیکروسکوب لکترنی همان acl‏ در میتولاسم آکسون 
نشان می‌دهد که انامک‌هابه سیکروتول‌های ویژه yb Shall‏ 
[شکل ظ۱۸۱۸) این آزمایشات اولیه cal lindo In Vitro‏ نمود که 
آئایک‌ها در Jb‏ میکروتوول‌های منفرد ویژه حرکت می‌کنند و 
حرکت ATP sail igh‏ می‌باند. 

dob a‏ ایک سر آزمایشات که در نها نروفلامت‌ها 


با وین alg‏ سبز (GFF)‏ شاد شده و سپس ب رون 
سلول‌های کشت فده نسده تزریق شده oy‏ تشن 15 
توریامن‌ها در طیحرکت در آکسونمتحمل توقنهای بی در 
da Spt‏ سعت Sn‏ مها شاه مرعت 
وزیکولهایسرع است بای ال نقفهای فان نها مگین 
سرعت JS!‏ راکاهش می‌دهد. این یفه‌هاحاکی زاين است که 
te ob‏ یاقا لکد رآ کون وجود ردب جد ین 
هنوزعلت این ترقف‌های دوره‌ای در نتقال نروفبلانتها شناخته 


کینزین- 1وزیکول‌ها را در کسون‌هابه سصت جلو و اننهای 
(+)میکروتوول‌هاجابجامی‌کند 

اون بر ogy‏ مسئول اتقلانامک‌ها ار عمارهاکسونی 
تخلیس و line tse‏ مشاهده هد از طریقمخلوط 
نمودن سهتکب انامک‌های خالس شدهاز angel‏ هی 
مسرکبه las‏ سیتوپلاسمی بدون SL‏ آکسوتی و 


وروش‌های بولوزی مولکولیتعادزیدی از پروتئین‌هایی SDS‏ 
ذمی‌هایموتوری یه کیزی ودند کنف گردید در حال حاضر 
۴ سته مهم از کینزینه در cbse‏ وجود درد که رای AF‏ 
اسید sll‏ هومولوک با ذمین موتوری کینزین 1 می‌باشند. لین 
خانوهپروتینی توس ۵ ژن کدمی‌شوند. اگرچهعملکرد تام 
این jg bay‏ شخص نشده استه با ین Jo‏ تعددی از 
pala alle J gba Sogn‏ رای از بل 
اتقال انامک, MRNA‏ و کروموزوم و لفزش میکروتویل‌ها بر 
روی هم و زیون میکروتبلهانقش داد 

هماد sine lego die lang‏ 
کینزین lay Sh‏ مناوت ذمن‌های غیر ونورینرکیب می‌شود 
(شکل AIAN‏ در قی که کین دای ۲ زجیه سین و 
زنجیره سیک می‌باشد اعضای خانواده کینزین -۲که در انتفال 


+ مین موتوری 


امک تقش ub ah‏ من موتوری متقوت با زتجیره 
سنگین و یک زنجبره بلی‌بیتیدی سوم می‌باشند که این زنجیره به 
احیه دم چسبیده و در اتقال محموله نقش دار اعضای خانواده 
دقعبیکیزین -۵ رای a Jae‏ سنگینبوده و SSA‏ 
lei slip‏ میدهند که میکروتو‌های gat‏ راب سمت 
shal‏ م‌کشندمتورهایکیزین-۱۴ نها کلاس ee‏ 
نناخنه ند هستدک به سم هی [-یک میکروتبول Sp‏ 
ge‏ ود فریند متوز فش دار نوع دگر ین aa‏ ین 
Woops alg‏ دای دوزیروحد و یک دمن مرتط کین 
در مان lags tach‏ پرتتین‌های کینزین- ۱۳ خاصیت 
موتوری نان ly‏ خاطر نش می‌ود که اه پر 
ATP ayn‏ هسنند و یزاین اهاهای میکروتوول 
ily‏ می‌دهند (شکل VANE‏ را ملاحله نيد 


acy‏ یک موتور پروتنینی بسیار پرداز شکر می‌باشد. 
چگیهکینزین -۱ بر روی یک میکروتوول حرکت SS‏ 
Jp‏ نکنیک‌های نوریو DSBS‏ توسط slags‏ 
شاب با وش‌های فده ده ی oui Ls‏ (شکل‌های 
۱۷/۷۶ ۱۷۰۸ ر ملاح کید les ly‏ رکه 
چگونه کین بر روی یک میکروتوولحرکت می‌کند ویک 
Job spl aif‏ از هدر ۸ به کر SIS‏ تبدیل 
ات نان می‌دهد که 


ad Oya‏ ده استه Jody‏ ما 
کینزین یک cay he‏ با قدرت برش Saath eV‏ 
که بدون جدا شدن از سطح میکروتوبول قادر به طی مسافت‌های 


1 ais مد ال ویو که توس‎ ۱۸۸۰ so aE] 
سل‎ ss ts کاتلیزیشود.موکولهایکیزین .تم‎ 
SE) BEA) ARIAL Sy ول سیب ال‎ Sip 
یبد‎ ATP حرکت یاه‎ al نام‎ a میشوند‎ Sa میکروتوول‎ 


کواه کرو میباشد که lana‏ سیک چمییه است (شکل 
۰ هر شین عمل cpg‏ را نجام می‌دهد: مین سری که به 
pig Ser‏ ر Jute ATP‏ می‌نود.مسئول فلت موتوری 
ois‏ یبش دمن بط در حرکت به سمت جلو ضروری 
می‌باشد؛ ذمین ننه در youd‏ شدن دو زنجیره کین نفش دارد و 
مین دمی مسئول اتال بهگیرنده‌هایموجود در dpe LS‏ 


ashy 
کینزی ۱۰ وزیکولها را می‌تون از طریق‎ a حرکت وایسته‎ 
آزماشات مورد استفاده در‎ alteln Vitro در‎ So آزمایشات‎ 
۱۱۱۷-۲۱ JSS) مطلمهحرکاتواسته به مبوزین ردیبی کرد‎ 
ملاحظه 48( در ین نوع آزمایشات, یک وزیکول یا یک دائه‎ 
sp پامتیکی وشدهنده با کیزین -۱ به یک سطع یش‎ 
۱۸:17 میکروتیول‌های تشیت شده اشافه می‌شود در حشور‎ 
حرکت این دان‌ها را در استدد‎ ice استفه از میکروسکوب‎ 
i محقی نشف‎ a جهت مشاهده‎ Se ogg 
af) cll شهب کنزین -۱ همیش‎ aa cla که‎ 
ری‎ ۱۸.7+ JS) میکروتوبولحرکتم‌کند‎ Sif) sgl 
(6) alg یک پروئین موتوری برد که به سمت‎ ۱- OBS 
میکروتپول حرکت می‌کند و شوهد در نشان می‌دهد که این‎ 
آکمونی ا تلم می‌کند‎ Jel پروتین‎ 


کسینزین‌ها انواده بسروننیتی بزرک هستن که دارای ب 
dle las See‏ 
کشت کین Joly‏ راکریهایزتیکی 


به دنب 


ins ie ations ۰ __ ۴ | 


(۳ 


3 


Seta ges 


Ad‏ شکل ۱۸-۷۱ ساختر وعملکرداعفای مهم فوقخاوادهپروئنکینزین.کیزین-۱ که این SiS‏ جا شده از nip‏ مهی مرک 
میبشه یک ip‏ جهت‌دهی شده بهست ای [) yy Se‏ ماد که در تا نامک نقش اد خواده کین ۲ دید زنجیره سین 
مفارته وی بسیر SOF‏ هم ویک زیوهد شونهب tle ae‏ ان an‏ تین ادسکه رد جهت () کول ال 
se‏ نود زین Sth co Sn ote GOO‏ دای BL‏ رقطی ath ty‏ رتیت با و میکروتول هو لکش ناه 
سمت ای[ رک wl el ae‏ کی - ۱۳ درا مین متری lan de OU‏ سگینشانهسند فاد میت Say‏ 
هستند اما clas!‏ میکرونوول‌ها نادار می‌کند.اعضای دیگر mgs‏ زین در متن آورده clay Sd‏ مختلف دای ale eld‏ هستند 


پروتوفیامنت است (شکل ۱۸۲۲ نرژی حاصل از اتسال ATP‏ 
به سرجلویی سیب حرکت رو با جلو ین gl bh‏ ناحهمی‌شودکه 
سپس بر al Se‏ مین به مین مرکزی سر لاب می‌شود 
این حرکت منج به حرکت دمن بط به سمت do‏ 9015 ه‌طور 
فیزیکی سیب نوسان سر عقبی - همانندپرتاب, رناص بالت .به 
مرقعینیمی‌شودکه آنخود سر جلوبیمی‌شود. سر جوبی جدید 
زیرواحد este aly eB‏ را ly‏ رده وبا جدا مودن ۸0۴ به‌طور 
محکس بهآن متصل می‌شود aged‏ ین tape‏ همچنین سب 
ATP siya‏ به Pi jbl g ADP‏ تومط سر عقبی چدید 
ot‏ واتسالآن را تضیف می‌کند. سر aah‏ کنو ماه تال به 


۳ headed 


که gla‏ از نها در Lay JB‏ داد ha‏ 


طوانی و پشت سرهمبروی یک میکروتول یا در طی این 
رید مولکل دو سر ای ۸ spat‏ یک یرواد 
توپولین UB‏ توولین ] بعدی را در طول یک پروتوفیلامنت 
میکروتوول طی phos an‏ سررملزممی‌کند که lap‏ ۱۶ 
gil‏ بردارد این دو سر به طریقی کاملاًهماهنگ با دم کار 
می‌کندبه ای که agen‏ یکی از نها بهحالت متصل به 
میکروتوول می‌باشد 

چرفه ATP‏ حرکتکینزین-۱ Slag‏ با شروع از سر BF‏ 
بدون نوت بل athe ese‏ تحت لین شري cl‏ سور 
محکم به زیوحد Nig‏ متصل می‌شد و سر عقبی 
دای کسه دای sale ADP‏ دای lat‏ قعیف پا 


(ORI stern sete-rass 


موتور جلویی به 3 نوبولین متصل می شود 
ADP‏ آرادمی شود. 


a 


1- (شکل رنگی) کینزین‎ ۱۸-۲ eh 
بر روی میکروتوول قدم‎ ATP با استفادهاز‎ 
JPRS به هر‎ ADP چنهبااصال‎ (8) sige 
نان ناه شدهاست اتمال یکی‎ 1- 8 laps 
Nha سردا هزیراحد 3 وین میکروتوول باعث‎ 
شبن ۸08 ودرتیجهسربدن ند لور محکم‎ 
به بیکروتویول متصل می‌شود[مرحه )4 سپس سر‎ 
که این‎ 4۵ Mey) منود‎ ate ATP به‎ gh 
باعث لا تغیرکنقوماسونی شده و سیب‎ Jil 
ین سری‎ ATS می‌ود اه یط هجو‎ 
کند‎ og se eh قلاب شود ود تبجه سر عقی‎ 
شده و‎ Jase سر جلویبهمیکروتول‎ 40 aby) 
۱۸7 می‌شود سر عقبی‎ Col که‎ og afl ADP 
BP, 0).حل‎ dsp) aS yam Py ADP به‎ 
شد‌است وس علبی یود مکروتوولجدا شود و‎ 
اختری سرهای کنزین‎ Jeb) چرخه تکار ود‎ 


ATP 


نی که ساختا el‏ ناه سر تین تین کدیده یک 
سل سب شگفتانگیآشکار شد وان وه هسته تیک 
آن دای اخا لا مشاه زین مبشد(شکل AMAT‏ 
مشاهده» Sole se‏ هیع‌گونه Jy‏ آمیتواسبدی حفنلتشده‌ای 
وجو اد تباث بر وجد کامل هیر y Sab‏ اسآ 
م‌تون | Job ipl‏ ابیز ATP‏ در تلد کار فاد 
نمود. JL aM‏ سه دی alia‏ در بوتین‌هایکوچک 
اتصالیبه GTP‏ قیل RAS‏ نیز مشاهده شده است که در ی 


سوی که ه سمت fe‏ لو 
اد کرد سر 
میدرولیز کرده و۳ را آزدمی کد. 


bol nk 2‏ وچ 
(رغانی) که به زیراحدهای 7 پرتویلامتی در گردن منجر به چرخیدن 
میکروتوول ee‏ عفبی:در سمت چیه سر عقبی به سمت جلو می شود. 
به Jae ATP‏ است و سر lo‏ به موقیت جلو 


پر Sato ah‏ چگونه لبط[ در 
سرعقبیقلاب شدهاست Sab‏ من رها رز 
سر یی هوز دنت 


مولکول ۸۸۲و نوسان سر عقبی به سمت gh‏ بوده و بدین SPF‏ 
چرخه تکرارمیشود از آنجایی که این چرخه یامن اتصال Soe‏ 
یکی از سرهابهزیرواحد /. تویلین یک پروتوقبلامنت می‌باشد. 
این کینزین -۱ زمائی که بر روی یک میکروتویول حرکت می‌کند. 
به صورت پروتئین پدازشکر عمل می‌کند. 


۸ شکل ۱۸۰۳۳ (شکل رتگی)تکایل ساختریهدگرای ten‏ تملشرنده به ATP‏ سرمیزین و گنزن. ES an‏ سول 
Sie‏ به نگ زد نان ده دما نون به رن قرمز و ازوی هم gine ah‏ )و من یکین )رک اغولی رشن 


SIPS sage نشکل ازیکتنه ویک شین سرکروی‎ gud 
(ANF از آن نه خارج شده است (شکل‎ Soy ATPase old 
میکروتوبول وجود درد.‎ shy این دم یک ناحیه انصال‎ skal در‎ 
نشان میهد که قدرت‎ By یه میکروسکوب‎ by sgl 
Saab حرکت ان نشی از چرخش ذمین سر کرویشکل‎ 


رخاف کینزین dd‏ این به AB les‏ به انتال مواد 
ah‏ ,ال Lag‏ این نزن یک aS‏ 
Si atin‏ تحت عنون athe Ohl‏ هم باعث 
اتصال دایشین به محموله بر شده gh‏ فعلیت آن | تنظیم می‌کند 
(شکل MAF‏ کین مشک از ۱ یو EIS‏ 
عملکردی به صورت دو شین سازمناهی ded‏ یکی از این 
ذمینها از حدود هشت نسخه از پرتتین ۸1 ساخته شده که 
ساختاری اکتین ماد داشته وبه شکل یک فیلامنتکوتهمیبند. 
این ها که tl Aad‏ (+)فلامنت ST‏ می‌باد hang Ay‏ 
کلاهکی پر 
اتسال در اي ین ۸۲0 مسئل you 4 atl‏ بر bye‏ 
من من SED‏ مدکل از یک ay‏ ول به ام تن 


| وهای ن بای‎ desis gels 


1- Dynactin 


نشان wl‏ شدهاست. 


عمل هیدوریز GTP‏ دچاریک تفر ساختان قضایی م‌توند 
(شکل ۱۵-۸ را ملاحظه (ap‏ 


مسوتورهای دایستین اندامکه‌ها ر به سمت انتهای )2( 
میکروتوبول هنال میدهند 

علاوه بر موتورهای کینزین که عموماً به صورت رربه جلو 
Sab‏ در جهت[+)میکوتیول‌ها ال می‌دهندسلول‌ها 
ند نع دیکری ار Maye‏ تحت عنان این سیترپلاسمی 
می‌باشنه که اندامک‌ها را به طریق برگشتی و در جهت ( 
JES iy Se‏ دهد ین وین موتری بر بر say‏ 
و متشکل از دو رواد زک (۵۰۰108<) و یوهد توس و 
دوزبرواحدکوچک ماد آن مئول اقا رگتی ناک‌ها به 
shalom‏ -] میکروتویولهایموجود در saps‏ ریت به 
Saab ye ATP‏ درقسمت‌های بعدی بررسی می‌شوند. در مقایسسه. 


با موزین‌ها و کینزینها, خاواده پروتینی داینئین بسیار متنوع 


way‏ یک مولکول دسر یبد 
که ازدوزتجبره سنگینیکسان راکسا سختهشدهاست. با 
این وجود به دلیلانازهبزرگ cued‏ موتوری, tle‏ از نظر فعالیت 
مکایکی کمتر شاختهشدهاست, یک oj‏ سنکین پروتین 


ماندیزین-۱ تین 


400 Eo 


ینش -داینکتینبه‌گلژی sips go bo Sls!‏ در مال شبکه - 
pada‏ تام یتلام انار یاف و توس کیزین Ve‏ 
که درجهت هی )و محبطیمیکروتولها کت مين در 
Dg‏ جایجا می‌تود برخی از ندامک‌های مسیرهای 
زی اند زوا وهی تخر eS‏ 
داینئن اناکتین درارتباط می‌باشند.هم‌چنین مشخص شده است. 
ال bassin‏ و محموله‌های غیر ابیز قیل 
۷۷۸های ووژه کلکنده بروتین‌های مبرد نیز در LASS‏ 
ayy aS‏ نقش درنداین WMRNA‏ بایستی در مکان خاصی از 
سلول قار گرد و تجمه شوند 

shy چکونه‌کیزی-۱ انمک‌ها ره طریق‎ 6 pads 
مد ان سول مرح اس نی‎ telag si 
bile ee بای آکسون‎ in oan که‎ 
تیور‎ Sole می‌دهد؟ وب ی سول ان اس که ین‎ 
این سیتولاسی ال داد‎ bags ربیآناکهیی که‎ 
کی-۱ ین توا ال به‎ clash شاد‎ 
ah مکانیسم احدی رجود اش‎ Sele یک نامک رادارند و‎ 
است ب‌طورهمزمانپروتیندبکر‎ Jib yy که یک‎ db 
AS ور‎ jg این بل مها‎ ae fla خاموش‎ | 
شناسایی نشده‌ند‎ 

Al ty‏ ماد ورد چگنگی نیال امک ها 
توسط Ips Se‏ میدن حاصل pal clan‏ له بر روی 
ملاوورهایماهی lye)‏ ال ales ey‏ قوب 
مین موه وهای پوست نمشد Sb‏ 
صدهاگرول سیهغنی از ALS‏ مین نم Bite pig‏ 
منوا سکن ات دای رای نگ Pi they‏ 
ین ورد باعت ری پیت بوست شده و که وهای 
col Sah eae‏ دی ومات gat‏ پوست phe‏ 
(شکل ۱۸-۲۸ این تغبیرات در رنگ پوست ماهی توسط 
gn rile‏ عصبیودرقرباه به وسیله هورمنهاتنظیم منود 
که al al pals‏ افژیش برهمکش‌های جعمی در 
رمث aye‏ رک ان ni yale IS‏ مان 
CAMP‏ درون سلولی شنظیم می‌شود و وابسته به حضور 
Sy Sa‏ یبش لت اج شد در سای تین که 
Sel‏ رنه موتوری در ین عم نقش درد نان داد 


yal 
و‎ 


1. Dinarsitin 2. Angelish 


ad |‏ ۱۸ - سازمن هی و حرکت سلول | 


دومن مت شونهب 
sp‏ این 

ype 

یکروتولر 


سانه 


۵ شکل ۱۸-۲۴ ساختار مین دانشین سیتوپلاسمی, هر أمین 
این که خاصی :۸7۴ درد مشکل از هت وف ig)‏ 
شی SS‏ یبن ان شنک سین ارچ که در 
el‏ خود دی Jal‏ به pr atl ine‏ 
در تست چپ شکل plas‏ یرواد Bll‏ تشن ده ده است که در 
Shop Hs)‏ سین thd my‏ راز طریقدایدکتن به 
hye ee apne‏ 


لوا ash‏ که oj‏ مکان Jil‏ & دایتنبوده و در 
یک اتهای خود دای جاگ acy Ja‏ میکرتوول tha‏ 
پروتن oS‏ تین OT‏ در کر هم تحت عنوان 
egrets‏ نایدهمیشود که علت این نامذاریبدین BoE‏ 
Seal‏ زان که بیان Abily]‏ میناد باعث چا شدن دومن از 
یکدیگر شده ویک Ay yy Sha‏ م‌کند که Se BB‏ 
tha‏ این خاصیث از نظر آزمایشگاهی بسا فید میاه ی 
این امکن | بهمحقینمی‌دهد تا فآیندهیی رکه وایسته به 
کمرلکس get‏ ناکین هستند را مینکن ان plas‏ 
لها که ای بیان lis We‏ مان رخ ood‏ 


کینزین‌ه دا یشین‌ها در ال انداک‌ها در سلول با یک یگر 
iS gas Man‏ 

اعضای هر دو خانوادهپروینی دانین و کینزین نقش‌های 
مهمی ر در سازماندهی وابسته به میکروتوبول ادامک‌های برون 
سلول یا می‌کند (شکل ۱۸-۳۷ از آجایی که جهتگیری 
میکروتوول‌ها توس MTOC‏ یت می‌شد هت eo Ji‏ 
سمت Sp‏ سول یا در خلاف آن eye‏ پروتین سونوری 
می‌اشد به نان ما gan‏ در مجورت rig‏ را 
گرفه است. جاک نها (-) میکروتوو‌هاد جرا رد 
و توسط eth‏ - دایناکتین ay‏ آنجا هدایت می‌شوند. بعلاوم 
محمولههای ترشحی که از که ادپلاسمی ما می‌کردتوسط 


esd oivion ۱" | 


(2) شکل ۱۸۰۲۵ حرکت تدرتمند دایشین,‎ ٩ 
دشن تک سر لس شده در‎ a pe ترا‎ 
توا یگروسکوب‎ el ofp و دز‎ JB oe 
چب یی[‎ ca yp le وی که‎ 
در حلت مت به ۸۵00 ان میهد که نز‎ 
حات بل از رکت ماد و تصویر ات در حالت‎ 
ماد‎ py Saag بدا کت رشان‎ 
شان میهد که یسم‎ pa مه‎ )0( 
تسیث به‎ phe mid ری یامد‎ 
حرکت تنه متصل به میکروتوبول‎ tl میبشد که‎ 
می‌نود.‎ 


@ 


مل شوندهبه این 
سور 


مک تصل شونهب iw‏ متصل شونده به محموله بار 

شکل ۱۸,۲۶ SA)‏ رنگی) کملکس yd SSN‏ محموله ار مرتبط می‌کند. )کی از نها کماکس که eye‏ 
SJ Je‏ یلاعت نس که ta‏ شده که مشکل از حودهشت ly)‏ وین شبه تن A‏ می‌باشد کب وسیله رین Cape‏ 
پوشده ده است ud‏ مدی شامل تن ISOM‏ یبد که دراتهای در خود ای alle‏ تال سر Spine‏ بوده و د افص 
سیدوپلاسمیک انب کلکسنقش داد تن و بخش Sh‏ اکن کت یکدی که یرد )0( SI APTI Se‏ 
فلزیکمرلکس دنکن از مفزجداسازی شدهاست.قیلامت کوچک ۸۵۳۴۱ (رغنی| و نجیرهجابی «ینیتین/ OM‏ 0150 آبی) مشخص شد‌ند. 


دایتین سیتبلاسمی 9 
عضو اراد زین ها 


AE)‏ شکل ۱۸-۳۷ J)‏ نگ End gp Se api ey Sa Jal‏ یتوس رز بقل رب لو 
Sala‏ در سای( مکروتوول‌ه )3 de (le‏ یزیا ارخواشی)باعت ات ee‏ ادمکها دسا هی( 
SA pa (Jha ha sy Ser‏ به کب چین وتو وی aly‏ کول ae‏ ود نی ترجه ود 
که با alli‏ بسته GF‏ لول فوت یبش لور هبرض زاین AE)‏ سکن Aly pt pa‏ وود تشد ال 
Sel‏ برخی alba J So‏ که در نج نشان ده نداد ممکن است در ld‏ سلول وجو 20 باشند. Sj ER = ERGIC‏ حدواسطاگلزی 


8 شکل ۱۸۳۸ (شکل رنقی) حرعت a8‏ بّ 
گرلهایرنگداای a Lp clip»‏ 

yas fla )۵(‏ مجد pg‏ تهب 

ee ero سین‎ AMP ch sete ba Se 


2 ea cag agi gh 
می‌شوند() مناهده‎ ely 2 کین‎ yy یفن‎ 
در حالت‎ aisha میکروسکوب مالس‎ 
هسنه(لی و‎ 000۸ fu) ayy Se رنه که‎ 

Sls‏ رگد رشان ده شاد 


| سلوی و وک‎ utes 


| کمپلکس دایناکتین در lube‏ محمولهبرنقش داد. (شکل 
| ۱۸۵۵ | ملاح کید 

| 8 کینزین‌ها و دایشین‌ها از طریق اتصال به اندامک‌های 
| مختلف در سازماندهی چایاه سلولی نها قش درد (شکل 
ALY |‏ با ملاحله ند 


yo‏ زک ساختارهای سطحی وابسته به 
یکروتبولها 

مزک وتزک ساخترهایکشیدهواستهبه یکروتول و متصل 
به غشاه می‌باشند که از سعلح بسیاری از پروتوزوآها و بیشتر 
سلول‌های جائوری به سمت خارج مشعب می‌شوند. مزک‌های با 
تحرک با برروی سطح سلول‌های تیال lage Je Tay‏ 
پوشاندهسطح شش وجود درد وبزنش موزون bey‏ خود سیب 
حرکت مایمات میشوند اک سلول چوری, ی ساختاری بسیر 
شییه به مزک بوده ولیبلندترمیباشد و فادر بهجلو بردن سول 
زک داوی اي Alam‏ از 
sty lyse‏ مکروتول میباشند: angi‏ أکسونی 
مسئول زش تازک و مزک Va yl Jo asian‏ و داتین 
میتپلاسی در اسجام و نمزی BNI‏ 


pale‏ توس ماع ماد مرک 


مزک و SOSH‏ یوکاربوتی حاوی میکروتوبول‌های Lek‏ 


ال بان 

طولمزک وتازک دی ill‏ فلت از چند میکرومترتایش 
از ۲ میلی‌متر در تزک اسپرم برخی حشرات میباشد نها دای یک 
استه از میکرتبلمرگزی تحت chic‏ اسونم!!" Shy‏ 
MT Mla a pl) So) ae‏ مکرتول و یی ده 
که یک جفت مرکزی میکروتوولمنفردکه از نظرساختاری مفارت 
است: را احاطه می‌کنند (شکل AYA A‏ هر یک از ان ٩‏ جفت. 
میکروتورل متشکل J‏ یک مبکروتوول ۸ با ۱۳ پرتفیلامنت و 
یک LB Joys‏ ۱۰ پوتوفلانت ates‏ تعاس 
میتی موچود در مک و OS‏ قعبیت SS,‏ 
مان a‏ گنای که MUS pulang‏ 
م‌گید. در ial ow‏ مک و زک در نرون لوکوم به 
چسم پایه که یک ساختمانپیچیدهمتدکل از gia ie ao ٩‏ 


۱ Avoneme 


است که رکش کول رنگی ناهد حضور کی-۲ یبد 
al Jo‏ جع SS‏ امد کپلکس میتوپلاسمی ah‏ | 
دابناکتین می‌باشد. gel‏ نشانه‌ها در مورد ای‌که geal phe‏ 
body!‏ با یکنگرهمهنگ توند Jod‏ این یاف برد که 
فش بیان ele sb‏ مهار اتقل کول در هر دوجهت 
می‌کردد ین هی نکفتانیز من توب کردبد که enw‏ 
کثف نمودند که اناکتین نه ها gata‏ سیتوپلاسبی انصال 
Jail gly Shale‏ به کیزین-۲ را نیز afl Yas! gy‏ 
این دو i‏ را هماهنگ مين 

bbs‏ دیلین و کینزین -۲ با یک انامک واحدتنها محنود به 


a gaggle‏ ای مشخص شده که اي موتره در یی 
جایگاه اصلی آننوزوم‌ها / لیزوزو‌های تاخیری y‏ میتوکناری‌ها در 
برخی Le‏ یکدیکرهمکاری 8 بان ان مفهوم که 
نامکها ماد با وهی موتوریمتتوعی منصل شوند 
یک tal‏ نیسته بلکه یک موضوع جدید می‌اشد 


کسینزینها 9 دنه پروتین‌های سوتوری Ray‏ به 
میکروتربول 
| #کیزین -۱ یک موتور ایس به ial, pay ATP‏ 
| انتهای (+) یک میکروتوبل حرکت کرده و اندامک‌های 
| محصو با غشاء را چیجا می‌کند (شکل ۱۸۵۴۰ را ملاحظله 


کیتزین -۱متشکل Se vn pj‏ بوده که هر یک 
gh |‏ یک ذمین موتری در aN‏ بوده و نو زنجبره 
| سبک که با محمرله بر در bla!‏ می‌اشند (شکل ۱۸۰۱۹ را 
(i$ dd |‏ 

8 فوق خانواده کینزین شامل موتهایی میشد که در 
| سلول‌های ایترفازی و میتوزی, در جابجایی اندامک‌ها و 

فزش میکرونوول‌هاینهمسو بر روی یکدیگر عم کرده و 

حتی یک گروه از نها فاد حرکتبوده وی در OS DML‏ 

Jpn Ser‏ نقش فرند (شکل ۱۸.۴۱ را ملاظه 

{an 

rpm‏ -1 مووری با قدرتپرازشگری We‏ یبد که 

هیدرولیز ow ATP‏ دو سر خود را به گنای هماهنگ 

می‌کند که هموره یکی از سرها ای اتصال phone‏ با یک 

میکروتوولمی‌اشد|شکل ۱۸-۴۲ را ملاح کید 

* دایشن سیتوبلاسمی یک موتر واستهبه ATP‏ ود که 

در bale ate‏ میکروتول حرکتکرده و dah‏ 


8 ۲ فصل ۱۸ - سازمان دهي و حرکت سلولی Spi Sw ll‏ 


(a) وتاژک.‎ Sho شکل ۱۸۸۲۱ سازماندهی ساخناری‎ A 
مرول هت متصل‎ IAAL یک جسم‎ ISH Se 
داد میکوتولهای‎ Spd J ه هم‎ 
پا وهای ۸ و توویی محمور با عناء‎ eB A 
یک تایه نار‎ gS a or Ge ab JB مزک وک‎ 
sot ly داد باکر و قاط عرشی هاهنگ از جسم‎ 29 
واکسونم شان‌دهده ساخاهایبچید و قرف آنها‎ iS 
بخ نی یک رش عرضیازیک مه که شا‎ )0( the 
همه یک دا که مهبت‎ (class by lade 
ساخارها شان یهد‎ 


تردق gy!‏ ناحیه سرپره شعاعی 
تشه 
Uns So‏ ده 


| سس ۱ 


۳ 


۲٩ ۲۱ ۳ ۲ ۳٩ 5 ۳ iy 


شکل ۱۸۰۳۰ میکروسکویی SIV shay‏ که منجر به 
حرکت رب لو اسپرم sae‏ می‌شود انشا ی‌دهند. 
در هردو ورد سوه سمت چپ sheep‏ (2) در تک سوم 
سمل اج ول از خمش‌ها در اه ed‏ شده وبه سمت نوک 
گسترش ماد ان ماج بر لاف آبحرکت کرنه و سلول رب سمت 
جلویش مین در یک‌سری از عکی‌های متولی گرقه شده: یک 
Sas‏ دا اسر و Delpy Sey leo‏ 
طول hp SH‏ می‌ن. یک جغت دنه طلای بر وی GU‏ دیده 
Spe‏ زمل که tal cli) Sik‏ کر بر روی تاک حرکت 
he‏ () زش دو زک در لامینواس در دمح نحت وان 
Bie yd‏ )4 شکل ML‏ ضربه زاب" |شکل‌های 
یاه مشود رخ میهد ضره ور موود ده رد درون آب 
سمت شود Gh patho‏ رب بزیی, یک موجمتفوت از خمبدگی از 
هی تزکبهسمت pd‏ شروع ده Aah‏ که زک به میتی 
رسد که ed‏ ور دیگری از نود تاک ر در سح ملول هل میهد 
ین زش‌ا معا هر ای »ار A‏ مهن 

۱. Rial spokes 
4. Blletve stroke 


2 Iner-arm and outerarm 
4 Recovery stroke 


مه تیی sy‏ اتصال یافتهاسن (شکل ۱۸۰۳۵ را ماحله 
tes‏ 

ساختارآکسونم توسط سه محموعه پروئن ربط عرضی حفظا 
ps ne‏ (تکل ۱۸-۳۹۵( ملاح ند دو میکروول 
منفردمرکزی توسط پل‌های متناوب» مانند پله‌های نردبان به 
یکدیگر متصل شد‌ن.مجموعهدیگری از ره که از Sy,‏ 
نکسین ساخته شده‌ان.میکروتوبل‌های دو تایی مجاور خارجی را به 
هم متصل Sp‏ رای شعاعی از هرک از تول‌های ۸۸ 
میکروتوبول‌های خارجی به سمث جفت مرکزی امتدد i‏ استه 

یرون موتوری مهم موجود در مرک و GED ASI‏ 
آکسونومی نم دردکه یک پروتتنبزرگ با چندین زیرواحد بو ویه 
ن سیتوپلاسمی شباهت دلد.دوردیفاز متورهای Geb‏ 
goer‏ مستناوب در طول هر یک ژ تویول‌های ۸ جقن 
میکروتبول‌های خارجی yack Ja‏ تحت عنوان دایشی‌های 
ih‏ اخلیوبزوی gdp anal”) lS‏ اشکل ۱۱۸۲۹۵ 
ملاحظهکند. در حفیقت میلکنش این B Jy Ula cat‏ مجاور 
سب خم شدن مزک و Shi‏ می‌شود. 


زنش مرک و تاک توسط افزش کترل شده یکروتوو‌های 
دوایی خارجی ابجاد می‌شود. 

Sp‏ وناز ه واه فلت مرترهای این | کسونم کد 
سیب ll‏ خمش در آنیا م‌شونده سختارهای متحرک هستند 
بررسی تحرک مرک و Sib‏ به کمک میکروسکوپی ging‏ نان 
Sad Sande‏ ادا باه مرکا SE‏ شروعشده وسپس در 
طول Le‏ پیش می‌رود(شکل pa allan (VAT‏ شده بر 
روی اکونم‌هایاستخرج شده از سلول نوه خمدگی را نشان 
می‌دهد در اما 
نکیمن راز می‌کن تیم شدند زان یک به اکسونم‌هایتمرشده 
losis Sens $l ATP‏ هی دای برروی یکدیگرحرکت 
si‏ کردند این حرکت نانی از گم زدن داننین fae‏ به توبول 
۸ یک cali Sania See‏ بررری توبول B‏ میکروتوبول درتایی 
مور ی‌باشد [شکل ۱۸۳۱6 اکسونمی که دازی تتعالات 
نکسین سالم می‌بشد.زمنیکه میکروتویول‌های دوگانهبه BS.‏ 
متصل هستند lll yt Slat‏ خعش ST‏ می‌شود 
yy oye ۱۸.۳۱۵ JA)‏ زرمجموعههایویژه تن فال 
شده و ill ay Ss Wil‏ در طول آکمونم پیش می‌رود هنز 


درک نشدهاست. 


(DRI ernst apcses wanna 5 .. ۲ 


SSD‏ ۱۸۳۱ خم شدن She‏ و SILT‏ به واسطه دایئین 
اکسونوم انجام مي‌شود. )8( دبشین ا کسونومی منصل به تبول ۸ جفت 
یکروتول ait‏ در سای حرکت به سمت هی( ول 8 جفت 
hse Syne‏ مت fay ap‏ آجایی که وهای 
ge‏ توط نکسن ما ad‏ بان رو ولد شده توس دای 
سب خم شدن oe‏ با زک می‌شود.() شواهدآمایشگاهی بای dae‏ 
رنه شده در تکل )8( زملی که اتمالات نکسین توسطا یک Hype‏ 
شکسته شد و به منظر لا LS) ATP gti clad‏ شود. 
سیکروتوول‌های aby‏ بر روی SHS (0) ithe BAS‏ 
i Jan Se pt‏ دریک سوم تما شدهتوط By,‏ 
که با ۸7 لکوبه ath‏ است. ple‏ حضور پروی‌های بط seep‏ 
sp Sp So hts ip la Spine‏ وهای نش که 
ول ۸ مصل‌هستند by‏ توول‌های 10 مبکروتوول ae atin‏ 
چپ نکش می‌دهند ریز متا مشاه کرد 


انتقال درون تاژکی باعث حرکت مواد به سمت Vy‏ و پایین 
مزکت و SH‏ می‌شود 

Jo تاک نقش داد بان‎ cats این ومد‎ of 
یک نوعحرکتدبگری اخا شاهدهشدهاست. آزمایشات دیق بر‎ 
دی‎ inp رویترک جک سب نگ با‎ 
نشان دادکه ذرات با سرعت ثابت تقریً ۲/۵/۸۲ به سمت نوک‎ 
Leis و در مقال ذرات دیگر با سرعت‎ Gt ple Ap) oS} 


از نوک به سمت Sip a‏ تیا Sp!‏ می‌کنند این 
۲ 


O eee 


Jl ۳‏ تحت عنون Jl‏ درون‌تاژکی oie (IPT)‏ شده و در 
بش سره یل 
منود | هر دومورد مرک وتازک رخ می‌دهد. تصاویرحاصل از say See‏ 


نوی و لتوی نان می‌هد که رات بین میکرتول‌های 
دای خارجی وغشای و بلاسییحرکت می‌کند(شکل (MIT‏ 
tl‏ جبکهان چهش a‏ نشان Sarge‏ حرکت ayy‏ جر توس 
تین -و حرکت برگنی توس دشن Sn pease‏ م‌شند 

Jo‏ این ال eae‏ م‌شود که کرد IPT‏ چیست؟ از 
4 آن‌جای که انتهاهای در حل ند( planer‏ یک 
ah JS‏ بای زیرواهدهای تووینجددبه ین ob‏ 
lal‏ مود در lage‏ که در کنزین-۲ رای AB‏ 
هستندگوچک شدن تک رخ می‌ده رن م IETS sce‏ 
مود جدیدا ای رشته زک به وک آن تال مهد از نج 
> 1۳7 یک فایدی ات که هو وی رخ tage‏ ال این 
te‏ مطرحمی ودک زان که موکلهای کین هرک 


sige 


1-Chlamydomonas reinbaratic 
2- InaMlagellar transport (IFT) 


]| ست‌شناس سوام 5 


میکروتوبول مایٍ 
دوییخارجی 


nyse 
he hh 
hee 


Seay 4‏ 4 
هم شکل ۱۸-۲۲ اتقال درون تاژکی.(۵) ذرات بن غشای پلاسما و میکروتوول‌هی دوتاییخارجی ye Jal ag do Jaa‏ وک SHU‏ 
aly‏ به eS‏ ید در جلی هنال به مت day IESG‏ این یبای Side) pg a‏ مکروف اکن 
HFT OAS‏ درشی از زک کلایدنس نان مردهد 


نوع وحشی 
۱1 


شکل ۱۸.۲۳۳ مزک ah‏ تاقص در موش جهش gly‏ که فف اجزءذره age IFT‏ میکرگرافمیکروسکوب الکرونی ناه SAL‏ 
بل یک لول Se lope ain‏ نع موش gle toy‏ یک موش حهش Sas‏ در کی IFT eal J‏ دار ال asl athe‏ 
Se‏ وه نان ng‏ که در وش جهش اه ی ریه ho SS‏ 


تارک می‌رسند چهاتغقی بای نها & می‌دهد و Syl‏ موتورهای .. کینزین-۲تبدیل بهمحموله ار می‌شودکه هماننددیگر Np‏ 
داش که در Hels ey Jl‏ ادا کج م‌آیند؟ بر .داینب پا ژک ال ده می‌شود. 

بارزی, دایلینبه شکل محموله بر وتوسط go ty, ll‏ که توسط ذرات انتقال داده شده به طریق روبه جلو و برگشتی بر روی 
کیزین- ۲ هدایتمی‌شودبه وک زک حمل می‌شود و سپس .زک کلامدنموس جدامازی و ترکیشان مشخص شده است. 


a eee 


مژک‌ها و WS‏ ساخترهای ysis Se 4 Saye‏ 
مزک‌ها و تزک‌های متحرک ساخترهای an plas‏ 
واسته به میگروتول می‌باشند که حاوی یک جفت 
niger‏ مفرد مرکزی و ۹ مجموته مکرووبول وی 
خارجی می‌باشند(شکل ۱۸۵۹ را ملاحفله کید 
8 تمامی مزک‌ها و نازک‌ا از جسام باه ساخترهای 
متشکل از ٩‏ سته از میکروتپولهای سهتیی خارجی و 
dy jl nd jh‏ من ی‌گرند. 
gst *‏ اکوومی Jo 4 Jae‏ ۸ در یک مکررتوول 
bial |‏ ول Ge Bo Spine‏ میهد که ین ار 
منجر یه خم bp oa‏ و SE‏ م‌شود 
* مرکا و basi‏ دای یک phe‏ تحت عنوان اقا 
| درون تزکی؛ رای انتقل اندامک‌ها به نوک SHU‏ توسط 
کینزین-۲ و از نوک به Aly‏ توسط GED‏ سیتوپلاسمی 
hye‏ این اننالعلکرد و طول مزک‌ها و تزکها [ 
تیمک 


lal‏ دای هووارگهایی در موجدت مرک‌ده ماد 
tS Sosy‏ موش و اما ptt‏ این رت در 
ژنوم مخمرها و گیاهان که فاقد Spo‏ هستند وجودندرند ان pl‏ 
نشانم‌دهد که این ols‏ مختص IFT‏ هستند 


نقص در انتقال درون SIH‏ به واسطه تأثیر بر روی سژک‌های 
وله حمی‌سیبپروزیماریمی‌کردد 
سلول‌های bone‏ حاوی یک مزک منفرد غیر 
متحرک تحت عوان مزک she all‏ (تکل BAST‏ 
شکل ۱۸۸۱۳ را سلاحظه کید ین BLE Span‏ جفت 
میکروتپولهای مرکزی و ازوی جنبیداشن thas‏ سزک 
اوه از ساتوزوم هد آن یکی از یلها به عون جسم 
اه عمل hg‏ مشاءمی‌گیرد یه در مورد علکرد این 
ob aly] Spo‏ این کف می‌بشد که حذف پرتین هومولوگ 


IFT‏ کلابدمناس در tg‏ سیب نوعی بیماری تحث 


از ینمی ale‏ که امکان و نوم حیات را هم 
he‏ اد Uy onion‏ سللها بای ap‏ دن 
yr you‏ سپس SSE‏ معیع کرومزوهای Wal‏ بین 
سلولهی در حال تقسیم بان در طول چرخه سلولی, 
کروموزوم‌های سلول‌ها در یک فرایند بسیار تنظیم شده که در 
بت ۲۰ بعت شده ات تحت عناق 5[ یل esi)‏ 
(the gio‏ دق در مشود ی که کروموزو‌های 
متفر دو یر igs‏ نها در اسای Up‏ خود توبط 
یی تحت عنان سید "در کر یکدیگ نگ دنه 
میشبدینسو‌ها سس ا یک دور تحت Ne‏ :0 (گرفته 
aS 8 (Pay Jas‏ و ورد موز یشوند موز فیندی 
است که بان le 9 lysis thy‏ ده بن she‏ 
دختری تقسیم می‌نند ین فرایند gb hal‏ دقیقی انجام 
شود به glo‏ 6 حف با اه شدن یک ipl‏ یتشد 
کننده(که تاکنون هنوز چنن اخلای ناخته نشده است) یا 
ی الوا p>‏ هت شیو ول جنک 
Kindy dsese‏ 05[ 


Bardet-Biedl 3+ Cohesin 
4Gap 2 


ان ssl‏ کلیوی پلی‌یستیک ages sig‏ 
(ADPKD)‏ می‌شود عقیده بر ابن است که مزک اولیه در 
سلولهای تال شوولهای Soins‏ عون 
he Ee fis‏ میک که رو مان خمشدشان 
lal gp Se‏ هی hp‏ 
مرک له UL th‏ حسی دبگری نی می‌شد 
oh!‏ بو به da‏ گنای ee‏ موجد در مزک اه 
وهی حس lt‏ نی lag‏ ما id‏ سلولهای 
as‏ ' 
hl‏ چشم یبش که دی ک مزک وه با نوک بسا 


توسعه Soy, cil‏ پروتین‌های دخیل در دریفت نور ( فراهم 


می‌باشد در هر دقیقه ۲۳۰۰ پ 
جایجا می‌شود. افتلال در این جایجایی سیب تخريب شبکی 
می‌نود با نوج ب UD‏ ید زک له در مستم geo‏ 
alg gs‏ بد که تقص در آن عقبزیی را در هنت 
۱ 1 
asl‏ ه ان Je‏ بیان ای سنرم co‏ ید(" که 
جسم پایه و مرک el‏ دچار اختلال می‌بشد. دای تخريب 
شکیی وه وله رم lly‏ در یی دی چندین 
fp IS‏ نیزیبشند که pee pall‏ لین 59 
close‏ اولیه در بسیری از فریندهیی که ign‏ شناختهنشده‌ند 


یز قش داد 


Ey enue tps 


در صفح ساقزی امن کرووزمها 
نله وسط دوک 


(] ۵ شکل debe (ise) art‏ موز )0( ال بای مرح 
je‏ سلول‌های کشت ده شد 2 تشا DNA ao ge‏ نگ ی bya‏ 
به رنگ سبز رنگ‌میزی شده است. دیگرم‌هایییین Joo‏ مخخلف و le‏ را که در 
این ما رخ Lage‏ یدهند. موز یک yl salt‏ بای سهولت به دو 
مرحله تقسیم شده است. (b)‏ بخش‌های مختلف یک گروموزوم متراگم شده در مینوز. 
کروموزوم مضاعف شده دای sal Sag‏ میب که هر یک ssh‏ یکی از 
روزشتهای gl Sith ep DNA‏ در کروند help‏ نشرده تحت 
gle er‏ توسط پوین‌های ang‏ بهیکدیگراتصال nye aL,‏ 
are‏ جایگاهیاست که کینهتوور تشکیل شده و مل اتصال میکروتوول 
کینهتوکوری میباشد. 


op‏ از آنفاز 


APC/C I‏ لش 
ee‏ 
AM‏ حرکت کرمزم ها 
هفطن Sie BL‏ 


Isis 


۴۲ ۲ 


ملولکرویمی‌ود. در درون هسته؛ هستک شکسته شده و 
کروموزم‌ها شروعبهمتراکم شدن می‌کنندکروموزوم‌های دوتایی یا 
کرواتیدهای دختر که دراين مرحله تحت این نام خوندهمی‌شوند 
که توس پروینهایچمبنده درکن Mb Ss‏ می‌شند 
به جز در ناحیه سانترومر در نواحی دیگر شروع به تجزیه شدن 
(IAT JSS) sg‏ منطو رکه هو دیق در بخش Yo‏ 
بحث شده تعمی ان fea‏ ریق یک افش سر در فیت 
کمپلکس سیکلین - ۲101 میوزی که یک JAS‏ بده و سبب 
ضفریلامیون چندین نوغپرتتن میشود.هماهنگ می‌شون. 
مرحهبدی میت Lig‏ شکسته شدن غشای هسنه و 


نفد lain‏ و تخریب Ger St ae‏ میباند 
شروع می‌شود یکروئوبول‌های نشأت‌گرفنه از cla‏ دوک تفسیم 
wey‏ حرکت و به دم انداختن» جنت‌های کروموزومی در 
ساخترهی dey‏ تحت عنون یکره paige‏ 
کرود خواهری دای ک کین تکوره و رین کرومنیدهای 
خواهری رای دوکینه تور م‌باشند که در طی doy‏ پرومتانز 
هر یک از ie‏ به قطبن دوک تقیم انصال مین زمالی 
کرومانیدهای خواهری به د قطب دوک تفسیم el lal‏ 
ula‏ تحت عنانگردهای ۳" Jol‏ مساوی از قلین 
درک صف Fg ll‏ نی که تممیکرومومزوم‌هاتجمع 
Mb keg‏ ید که د ان chi‏ سول اد مرله عد 
نی متافاز می‌شود. تفا تحت عنوان مرحهای تعریف می‌شود که 
در آنتعامی کروموزمها در صفحه مفازی ie lie‏ 
BU gi aw do»‏ توسط فال شدن کملکس پیشبرنده 

uni‏ )"| سیکلوزوم (۸۳6/6) اقا مینود. JI APCIC‏ نده 
منجربهتخریب چسبنده‌ها پروت‌هلی نگهدرنده و متملکنده 
کرومنیدهای خواهربه rete Kshs‏ بطوری که هر کرومزم 
ترسط میکروتبول‌های متسل شده به نحیهکینهتکورآن به سمت 
قطب مربوطه کشیده می‌شود. ان i‏ کروموزوم‌ها تحت عنوان 
A bil‏ امیدهمیشود. یک حرکت مجزا و parte‏ به فد نیزرخ 
می‌دهد که شامل حرکت قطبین دوگ تقسیم as‏ فواصل kent‏ دور از 
یکدیگرطی فایندی تحث عون آناز B‏ م‌باشد. زمتی که 
کروموزو‌هاجا شدند. سلول ار Hg ye‏ یود ی ین 
مرحله غشاءهسته دوه JSS‏ گرفته؛ کرووزو‌هابهصورترشته 


1 Aster 
3. Congresson 
4 Anapkase- promoting complex 


2 Kinetochores 


| فصل ۱۸ -سازمان ده و حرکت ha‏ 


۵ شکل ۸.۳۵ ۱(شکل Al (gh‏ مضاعف شدن ساتروزوم با 
چرفه سلوی,پس Sil‏ جفت ths‏ ری spoke (jet)‏ 
دقن ازهمجداشدند یک ppl‏ خنر یز مرول دیگر وه 
زده ورد می‌کند. در dey‏ 2)رشد Und le‏ دختر امل مشود 
اما نو جغت سانتریول به سورت یک کمپلکس سانتروزومی مفرد باقی 
hae‏ دول میتزهساتوومشکفتهشده و هر حفت سول به 
سمت مخالف ah ple ak‏ در ماد Osis‏ و ما 
فلت منت ورد میکرونول whe‏ دی در میتوزفزش Dodge‏ 


مين MTG‏ قطین دوک موز ده یو 


در مخم از هر ۱۰۰۰۰ تیم سل انعم مشود VISE‏ 
clip‏ دار da‏ میشود این امرشان میهد این فد یکی ژ 


iT fab olny در‎ apa slab ین‎ 


Og tl ge‏ به شش ln‏ نود 
برای سهولت کار ممولاًمتوز را می‌توان به چندین مرحله 

تقسیم نموداشکل {ATV‏ ولی در حقیفت میتوز یک فریند موم 
ha‏ اون مرحله مینز که تحت عنون Bay‏ ده می‌شود 
توسط gals‏ از رودادهای هماهنک و برجسته تشخیص tb‏ 
می‌نود ابا زانیکهساترزوهایدوتیی از نظرهسته‌ایی 
میکروتپولفال می‌رد یش Syn See ei‏ نی 
ae‏ این ایند سیب aba‏ دو جیگ ای رشد میکروتول‌های 
Kola‏ تحت عنون ستاره ؟ مشود سیس این دو تاره در در 


جهت مخالف همته حرت کرد و به صورت دو قلب درک میتوز 
عمل ie‏ دوک میتوی سأختا Joy Ser ly‏ میباشد 
که سیب جدا شنن کروموزومها می‌شود دوم؛ مکان‌های ستتز 
پروتین و نظم درونیسیستمهای غشایی که ه‌طر سول ey‏ 
به all‏ ایترفری میکروتوپول‌ها میباشد, تخریب و تجزیه 
می‌نود. به علاو ندومیتوز و آگزوسیتوزمنوقف شده و سازمان 
میکروتول ها وهای جدید یش Saige‏ مجربه ایجاد یک 


Banks 27 


AL‏ شکل ۱۸۰۳۶ دوک تیم wipe‏ دای سهگره مکروتوول مشخ Sel) tage‏ کی ولاز له مور 
فزیش از Wl Ue‏ دیهایضد lage td gl sp iy‏ رک کروزها هت( در 
ان یام سل ری شکل (۵)صورت مک شا ده ده استء کرو (MTS) Jpn‏ ستگه میوزی ‏ تکیل یهن ای( 
تمس ان مکرونووله در i ld‏ 330 میکرونول‌های سای به سم SiS‏ سلول مد A‏ وهآ aan Sin an Jae‏ 
SL sp‏ موه تصل داد tl Sd pine‏ مت مرک سل تاد اه ری که ای Mga SS V1)‏ اند 
قطب fo‏ هه بیکریتوول‌هایمرط بان تحت عون sige‏ "نامه میشود 


شدیدً افژیش see‏ به‌طوری که نها te‏ موادپری‌سانتبول را 
آنباشتهم‌کنند. از آن‌جایی که میکروتویولهای در حال رشد از ین 
دو MTOCS‏ شببه ستاره هستند نها غلب تحت عنوان ستره‌های 


ipso wal متوزی‎ 


دوک میتوزی متشکل از سهگروهمیکروتوبول می‌باشد. 

فبل از که ما مکانیسمهای دخیل در این رین هم ا مود 
بحث قرر دهیم. لازم اس که س گروهمجزاز ISU No Spa Kee‏ 
قطبین دوک میتوزی منشامی‌گیرند وهای )ها دج AB‏ 
درد ( موردبررس BE‏ دهم اولین گروه شامل میکروتوول‌های 
ستاره‌ی می‌باشند که از قطبین دوک تقسیم به سمت کورتکس 
سلوی ار یبد (شکل 1۸۶ ین میکروتوولهای به 
day‏ نکش با وتکس, EB‏ مهمی در جهتگیری درک 
تیم با eae‏ رن مین Lal gS‏ قطین 
درک تقسیم به که تکورهای کومزومی شده و رین تعمت 


|. Mitotic aster 


غیر کم رآمده و ARI ng yang thay Nghe‏ 
و طی قریند سیتوینز بهدو سلول دختر تفسیم می‌شود. 


برای انجام مبتوز سانتروزوم‌ها در July!‏ چرخه سلولی 
مضاعف می‌شوند. 

fe ty‏ دا شدنکرووز‌ه در sige‏ ولا لور 
هسماهنگ با مفاعف شدن کروموزم‌های‌شان در قاز S‏ 
ag MTOCS‏ خودشان - ساتروز‌ه نیز مشاعف می‌کند 
(شکل ۱۸-۳۵ )سپس این سانتروزم‌های مضاعف شده جدا شدهو 
as‏ هد MTOCS‏ شدهکه به عون قطین دوک میتوزی Jee‏ 
می‌کنند. shel‏ سانتروزومها در سلول‌های جانوری بایستی به‌طور 
دقیتیکترل شود در حنقت بسیاری از سلل‌های تموری دای 
اد age pigs‏ رکه ین عمل بامت ری 
شده که مجر به چا دن تادرستکرومزم‌ها و نها 
Sad garg‏ تاساوی J‏ کوموزوما| ate‏ 

PA میزن‎ ph jpn 3g aj 
هدر هت‌زییمیکروولها‎ aly le یاه‎ 6 


فصل ۱۸ - سازمان دهی و OS‏ سلولی Sys Srl‏ ۱ 


شکل ۱۸۰۳۷ دینامبک میکروتوبول در میتوز به واسطه از دست دادن یک پروتئین پایدارکننده مرتبط با میکروتوبول افزایش می‌یابد. 
l(a)‏ سه شکل تونیی سانتروزوم‌ها در سنتز یکروتومل از تمولینهای خالص lag dee]‏ 9 پروتئینناپبداکنندهکینزین ۱۳۳ [وسط یا توبولین 
Wea‏ ,وین که 01۸0213 gigh MAP)‏ مکی IMD‏ توس تشن م‌دهد. مامت بشتر شا دهد که 


دمک An Se‏ مینز به اه خر ال شدن 


sae‏ 00۸۴25 ما gy‏ توس eS‏ یبد( 


5 بواسطه فستریلاسیون میباشد.(6)دباگرام مروط بهپایداری متفاوت میکروتول‌ها در اینرفاز و tng ite‏ کند که ope‏ بر shad‏ 
مات یلهد Bl‏ وم یی 10306هادرهستبیمیکوتول‌ه نز بر شید درمز 28 sige‏ شک AEB‏ 


در هنگاممیتوزدینمیکك میکرو توبولیبه طور شگفت‌انگیزی 
ate hb‏ 

آگرچه ما تصاویر ابتی از Sole‏ مختلف مبتوزترسیمکرده‌بم» 
ام میکرونوولها در ge Sul foe ae be ll‏ 
هما‌طور که در 2b} gan We‏ 5 سلول‌ها رردمیتوزمی‌شوند 
olf‏ سانتروزمهایآنه al»‏ نجمع و رشدمیکروتبولها 
بر شدیدی Sil‏ مد (شکل VAD‏ ال کی 
علاوه بر این میزان تحرک و دینمیک میکرونبولها نیز قزایش 
gl Jb ate‏ سول مطرح است که چگونه Pp ice‏ 
مزان دینامیک میکروتوبول‌ها | تعین ga‏ دراصل, شم م‌تولد 
la Jpg Sow‏ ملاحظه نی و رفارهای ats Jd apy‏ 


عنونمیکروتولهایکینتکوری ده میشوند. ین Heys‏ 
میکروتوول‌ها بدا روا سای رده و یس به وله 
کینه al lag‏ قطن دک تقسیممتصل کرد و در از 
oe apy‏ قطب مت می‌کند. کروسوو Mads So‏ 
هریک ار دوقطب دوک میتوزی به سمت تب مخالفکشیدهشدهر 
به طریق همم با بکدیگر یانش aa ge‏ ان میکروتوبلها 
تحت عنوان میکروتول‌های قبینامدهمی‌تون. این 
میکروتول‌ها ول و درکن ساترزوم‌هایمضاف asd‏ 
یکدیگر در طول روف وا فا مخت دک و by‏ هل دام 
قطین Us‏ از هم دوک قسیم در آنافاز B‏ م‌باشند. 


| 1 ۰. ۳ | 


تشکیل می‌شود. اي lS pl‏ می‌دهد که فالیت کیزین ۱۳ در 
لول چرخه لولی تنب چنانی نمی‌کنه در حالی که فدلیت 
5[ در طی dang jg‏ فسفریلاسیون مهار می‌شود 
[شکل ۱۸-۳/۵ ينامرد میک ملول ورد میت مشود جر 
ب Jon celal‏ زد مکروتولها م‌گردد (شکل ۸.۴/6 


دیکروتویول‌ها در ge he Fish gh‏ 
Sl poe‏ مکرتویل‌ها به Sa ay jules‏ 
طول خود ساخرهایبسیر Ses‏ هستند؛میکروتوول‌های 
موجود در دوک میتوز hl‏ تریدبلینگ نیز می‌بشند به‌طوری که 
alin yg Son sla lad‏ شده وهای[ 
ها جدا ol Sip‏ حرکت یکنواخت میکرونولهارا متا از 
طریق بیان pole‏ کی از Jace oops‏ به 0۴۳ در درون 
lt gee lage‏ دا Sug‏ ان gly‏ هلو DLS‏ 
اد یکوتوولهاشده و منجربهایجاد Pg oie gL‏ 
ان ناط لفات hase‏ به ty GPP‏ است. ان نا 
بهعنوان یک علامت بر وی میکروتول‌ها Jat‏ می‌کند رین 
از طریق Do‏ کردن نها درک سلول زنه مان تین نم که 


این Vue oy‏ دار میکروتبلها در دوک تقسیم Sister‏ 
ندید است که نیون این کار کرد shies‏ همست ور 
میانگینی از مین دیناییک میکروتوبول‌هاء محققین توولین‌های 
as Jos‏ توس مود eg‏ را ورد سلول کردند این 
dil’ galego‏ در ساختمانمیکوولهاوردمیشون 
سپس آنها مود et‏ را در ناه کوچکی از بوک میتزی 
gps Sing‏ سرعت برشت لورسانی توا GS‏ تحت 
erg lt IE‏ پس از بی‌رنگ شدن توسط Oph‏ 
(FRAP)‏ (شکل et‏ لاله jap gpl (gS‏ 
bl‏ که cay‏ مجددفلوربانس به yy eH‏ 
میکروتپولهای ne‏ دیمرهای معلولتویوینفلورسنت 
tthe‏ سدین طریق می‌تون Sil‏ سرعت جایجایی 
Uy Se‏ نان اد رک نوک نیم pha Sie‏ 
میکروتوول‌های آنحدد ۱۵ یه میشد. ال که در یک سلول 
یتفر این Sle‏ حدود ۵ یه ماد بیتی خطر نشان 


نمود که انا slags pfeil‏ کلی هستند و همان طر که خواهیم 
دید جمعیت‌های ویژه میکروتویو‌ها درای استحکام و بایداری 
gM‏ همنند 


Ul‏ میکروتول‌ها نسبت به قطلب‌های دوک تقسیم ثابت هستند با 
Syl‏ حرکت می‌کنند (شکل (VATA‏ اين Ld‏ آزمایشات نشان 
می‌دهد که Lyne pr Se‏ روف Ee‏ ناف دای 
حرکت ترید میلینگ می‌باشند. 


کین نکور از طریق اتصال به کروموزوها ب Sil‏ آنها مک 
we‏ 

به Jal ia‏ & میکرتوله هر کرومزوم دای یک 
Le‏ وه تحت ge‏ کر میاشد SPAS‏ د ساره 
یک اه فده کروموزوم مگ هب سورت PIPE DNA‏ 
مشخص می‌نود را cal WS‏ ندیه pyle DNA‏ از ظر 
ناه aly‏ خی رگ باشد:درمخمر pol‏ حدود ۱۵ 
میبشد در له درنسن در دود IMbp‏ یبد کینه‌تکوره 
sgh‏ کمپلکس‌های پروتینی زیادی هستندکهباعثاتصال DNA‏ 
مانتروری بهمیگروتوو‌ها م‌وند در سللهایجنوری یک 
pes‏ متشکل از یک Bb pyle‏ و PB OY‏ و 
خارجی کبهتکورمی‌بشد که در آن هی( مکروتوله به 


1- Fluorescence recovery after photobleaching 


حل این سئوالمطرح استکه چهعاملی سیب دیامیک بی 


سرعت‌های تخریب» فروگشت‌ها و رهایش‌ها می‌باشد. نجزیه و 
تحلیلدینامیک میکروتبلی در حلت Vivo‏ نان می‌دهد که 
Sein yu‏ میکروتوول‌های متفرد در میتوز iba lags‏ 
Ub‏ فروگشت و کاهش lay‏ و به مقدار جزنی نافی از 
سرعت‌هایزیا رش [طویلشدن)یاتخریب[کواه شدن] میباشد 
Clan‏ انجام شده بر روی عصارهاووسیت‌های قوربغه نان 


مهد که pip phe, eile Sb‏ مره 
sib be‏ و sie‏ دیاین میکوتوول‌ها ass‏ 
پروتی‌های کیزین-۱۳ ath‏ اي مطلب مان در یک 
Sn Vira pe‏ در آنست سکروتول از ods‏ خالس از 
ساترزم‌هایتخلیص شده مت برد متاهده نع (شکل 
۵ حال اگر بروتین کینزین -۱۳ اضافه گرد داد خیلی 
ine AS‏ شکیلمی‌شود با لین حل, ار رین 
پایارکننده مرتبط با میکروتبول که تحت عنوان 6۱۸۸۳215 
نامیده می‌شود نیز به همره کیتزین -۱۳ اضافه شود به واسطه 
کاهش شدیددرذرکاس فروگشت‌ها, نداد خی زادی میکروتویول 


فصل ۱۸ - سازمان ده و حرکت سلولی Sasi Swill‏ ۹۶۵ 


7 


ee a 


08 02 
(pif!‏ 
۵ شکل ۱۸.۳۸ (شکل رنگی) در Bn‏ میتوز بیکروتوبولهادرای حرکت تریدمیلینگ به سمت قطیین دوک میتوزی (a) align‏ دار 
کمی از تون )در وهای کشت ده ده PUK‏ ی شدای مرب مور ناش Ser‏ ها تلد هید ری آباکهحامل تج 
a‏ تولین ache GFP‏ سور Sie‏ () از طریق دا عون ان نها جهت و سرعت حرئت میکروتو هار ye‏ مین کرد ک‌ها با 
توجهبهسرعت نان ده ده در شکل > کلیندیشده است. ان لزان میهد که ap Soe‏ ین لها با سرعت حدود ۷ به‌سمت eb‏ 


Os 0a 10 ۵ 


Dg سرعت‎ 


(فصل ۸۳ شکل ۱۳-۳۶ | ملاحظهکنید) در pane‏ زمانی که 
GLE‏ هسته و ما آن نخریب می‌شوند یک فاتور لکد 
بای Ran GTPase‏ به کروموزوم‌ها متصل شده و بدین وسیله 
سبب افزایش غلظت موضعی 8۵0-677۴ می‌شود. از آنجایی که 
آزیمی که هبدرولیز GTP‏ را در Ran GAP-Ran‏ - تحریک 
می‌کنه یک زيم سیوزلیميباد ان ار میب تلا یک شبی 
از 10۵0۰6017 بی‌شو که scl fp‏ کرومزمها ماد 
Ran-GTP‏ سبب Leah‏ فاکتورهای پیشربنده رشد 
میکروتویول‌ها ده و بدین طریق سیب چهت‌گیری رشدٍ 
میکروتور‌های منشأگرفه از قطین دوک تقسیم به سمت 
کروموزوم‌ها می‌توند. 

پس از اتصال به میکروترولها, cation‏ موتوری در 
انا تین موجود در کینه‌وکور سیب Sp‏ جفت کروموزوم متعصل 
به met Jy he‏ قطب دوک تقیم می‌شود |شکل ۱۵ 
مرحله 49 به همین تتب Spd‏ طرف le‏ در سمت 
قطب دوک تقیم دیسا ور یبرد rls‏ یک میکروتوول 
موجود در قطب دوک Joao‏ به کیهتکر د متصل خواهد شد.این 


ترینمیل می‌کنند. 


لایه خارجی آن ختم می‌شود [شکل SiS TES VATS‏ مخمر 
توسط یک میکروتوبول منفرد کینهتوکورهای انسان توسط حدرد Ys‏ 
میکروتویول و گروموزو‌های گیاهی توسط صدها میکروتوبول © 
قطین دوک lal‏ اند 

حال ol‏ سئوال مطرح می‌شود که چگونه یک کینتکور در 
tye‏ به Jpg Se‏ تصال ale‏ بیکروتول‌های من 
IGS‏ دوک‌های تفسیم میتوزی بسیاردینمیک می‌باشند و زمنی 
که با کینهتوکور تعاس بیدا می‌کنده چه به صورت جانبی و چه از 
Sub‏ انههایخوده ین مر مج به اتصالکروموزو می‌شود 
(شکل ۱۸۰۰ pasteles Sal QO Ob‏ 
فتاه توسط این کین تکوره بو gal‏ از طربق کاهش دادن 
مین eg igh AYRES‏ شانس lad‏ پا 
فزیش می‌دهند 

llr‏ منجربه gl‏ مکایسسی شدهلستکه در آن 
پروتین کویک Ran GTPase‏ سیب افزیش Juco!‏ برضورد 
ay See‏ کیه‌تکورها می‌شود.خاطر نان Spgs‏ 
چرخه بروتین Ran GTPase‏ در ال jy‏ 
خارج aca‏ که از طریق منقذ Oyo pl lian‏ تفش درد 


ها به درون و 


کروماید ها اهر 


شکل TAIT‏ ساخا که توکرپستاندری. یام BSS‏ ری SPS‏ ری 


VA‏ این حرکت نوی یامن gh‏ شدنمیکروتوولهای 
منصل به یک کینه‌توکور و کوناه شدن میکروتبول‌های متصل به 
کبنه‌تکوردیگره نون که انصالات هزین برد Pathe‏ 
dalle‏ چدن aly wip‏ یکروتوول در ین PBI‏ 
داند دراد کمباکس این SU!‏ سیب وروی PS‏ 
قری sie Sole‏ به مت قلب دیسا منود ین حرکت 
Supe sea‏ تاه شدن میکروتویول که به وسیله بروتین 
کینزین-۱۳ مرجود در یهتگور فزیش yes es‏ 
مبکروتوول‌های متصل به Gee‏ دیگر las‏ که کروموزوم 
حرکتمی‌کند رشدم‌کند یک مرت مبوط ب کین کی-۱ 
به ین کتکرقلاب شده اس و در هی (+) میکروتول در 
حل رشدحفظ می‌شود iol nee‏ نوع دیگری BSH‏ تحت 
نوا زین -۴ که ابزهایکرووزو بط داد tel‏ 
گردهماییکروموزومی نقش دار. وین کینزین -۴ که یک 
موتورجپتگیری شده به سمت انتهای() می‌باشد با 
ca on Se‏ قطبی مانکنش داه و ont‏ سب کشش 
کرومرزو‌ها به سمت مرکز دوک تقسیم می‌تود زمنی که 
کروموزوم‌ها در صفحه متافازی گردهم site‏ کمپلکس tab‏ | 
j ST‏ رها ره شده و سب حرکت مبکتوول‌های 
aoe Spat‏ ین می‌شود این فحالیتهای مختلف و 


جفت کرومووسی هم‌اکنن اصطلاحاکروموزو دو eee‏ 


گف‌یشود(شکل ۱۸۴۰۵ O dbp‏ وقتی‌کهدوکنکو یک 
pin‏ بهقطینمخالف متمل شده کروموزو‌های مضاعف 
شده تحت کشش قرگرفت وه دوجهت eh‏ میشوند 
ESE!‏ بخش کدی از مکلیسی است که Sih so‏ 
سول come et‏ کرموزم‌هیش را چا می‌کند زمانی که 
کرووزرم Se Bere be‏ میشود لول اي کش یج 
شده را حس می‌کند,واتصالات کینهترکوری spe al‏ حال این 
سئول مطر می‌شود گر هرد تور ور Sie iat‏ 
قطب Jl‏ یبد چه ای رخ می‌دهد؟ در ین وضعیته کنر 
SHS iy» Sa Jo‏ میکروتولهااعمال شده ونومزی 


کلش ( احماس Sige‏ هنوز نامشخص استه. 


کروموزوم‌های مضاعف شده توسط موتورهاو تریدمیلینک 
میکروتوبول‌ها صف آرایی میکنند. 

در طی Bagg doy‏ کروموزوم‌ها طی فرایندی تحت عنوان 
گردهمایی کروموزومی, در نقطهای بین دو قطب دوک تقسیم dae‏ 
آرایی م‌نند. در طی‌اين رید جفت‌های کروموزومیقبل So)‏ 
به ah‏ وسط برسند در جهت جلو و عقب مرتب نان ihe‏ 
گردهماییکروموزومینژمندفعلیت هماهنگ ign pte‏ واسته 
بهمیکروتوبول به همراه نریدمیلینگ میکروتویل‌ها tgs‏ (شکل 


cae este sh eM کین‎ 


اتصال توسطکینزین ۱۷ 


Dalat? حاصل از‎ sae 
تجم میکروتبولی‎ 


نوس نی ۱۳و aS‏ که بر 
ort ea sured cast‏ کروموزومی. 


2) یک میکوتبول‎ lle کروموزومط‎ By اون مرحه‎ (0) Jig شکل ۱۸-۲۰ با دادن رگردهمایی کروموزم در‎ a 
متصل به نهتکر هه سمت هی‎ SUD tld تصل م‌شون. میس کرومرزممشاعف شدهبه یه وتو‎ (Ob) با ناه یک میکوتول‎ 
ده وه‎ sy be قطب‎ iy Se یک میکروتوول حرکتمي‌کندبهسمت قطب‌های دک تقسیمکنده ینود )@( رجا یک‎ (>) 
سپس کروموزوم دو جهته طی فریندی تحت عنوانگردهمایی‎ (O) می‌شود‎ ih وان کروموزومآکنون کروموژومدو جهته‎ hae Jha bl کینتوکور‎ 
SS Se کرومرزوم در‎ singh bly کروموزومی به سمت یک نقطه مرکزی بین قطبین درک تفسیم حرکت می‌کند. نوجهنمایید که در طی اين‎ 
ین -۴موجدبرویبازهای کووزوسی میب که ید‎ | PS ea انب علت حشور وهای‎ She shee ee cla ندبک‌ترین‎ 
یبش که درآ مجموع‌ای»‎ loping Sab ی حرکت مین( کردهمیی کموزم نزن نات‎ lay Se 1) سم هی‎ 
که در‎ eae ten شدن‎ gh شدن هستد و دسته دی از ها در جهتمخالف در ال‎ af Jo مبکرونوولهای یک تور دریک جهت در‎ } 
این کروموزوم اه سمت‎ Ste | حا لکوت شدن می‌باشد, یک پروتلنکینزین ۱۳ سب تخریب و کوته شنن میکروتوبول‌هاشده و یک کمپلکس دایئین‎ 
زین -1برروی میکروتول در ال رشد‎ / 121-5 gy حرکتمی‌ده. در مت که میکوتوبل در حل ول شدن میاه یک‎ ah 
thats قراردارد. این کینتکور هم‌چنین حاوی کمپکس‌های پروتینی اضافه دیگری یز میباشد که در این جانشان داد‎ 


نیروهای مخالف هم به‌طورهماهنگ با بکدیگرعمل کرد وبدین .تا نی که تمامیکروموزو‌ها به صفحه متافازی نرستد. GBD‏ 
ترتیب تمامی کروموزوم‌ه را به صفحه تافازی منتقل می‌کنند. . انجام نمی‌شود. 

زمانی که ان کار با موفقیت انجام ad‏ سول ll‏ از میاشد. 

همان طورکه در بخش ۲۰ بحث می‌کنم لول دای یک مکلیسم 


Sean: Bess aes 
1. Spindle cectpoint نقل کتلی دوک تقسیم "یبد که ان ار تهمین میک‎ 


Po |‏ زیستشناسی سلولی و Bla‏ | 


فرایندی نحت عنون Se ath Bb‏ عامل بسیر مهم درین 
Sp‏ مربوط به حضور پروتتین‌های دوقطبی کینزین -۵ می‌باشد 
(IAF JSS)‏ این موتورها بامیکروتوول‌های قطبی که با یکدیگر 
pbegl ya bis ab lage‏ که ین مونوها ب سمت 
chal‏ () جهت‌گیری می‌نماینده سیب جدا شدن قطبین از یکدیگر 
می‌نوند مادامی که این فریند در حال shales nd‏ 
میکروتوبل‌های قعلی به سنظور جبرا افزایش فاصه بین 
قطین دوک تفسیم بایستی رشد نمایند-به‌طرر همزمان 
میکروتویل‌های کینه توری در A BUI‏ در حال کوتاه شدن 
می‌باشند! موتور پروتلین دیگر ‏ موتور سینوپلاسمی داینئین که به 
سمت استهای (-) iy So‏ جهنگیری کردهاست و در 
کورتکس ble‏ قراارد-بعت کشیده شدن میکروتوول‌های 
shin‏ شده و این بهجدا شدن قطین دوک تقیم کمک 
می‌کند (شکل ۱۸۱ 


مکانیمهایدیگری در JS‏ دوک تیم نش دارند 

چندین مورددر Vivo‏ 1/وجود داردکهدرآن مکان‌ه درک‌های 
سیم در یب egy‏ تشکیل می‌شود این عمل نشان 
می‌هد که Beam‏ شدن میکروتول‌ه زاوها هد 
تشکیل دوک قسیم thes‏ معاات چشمگیربرروی 
حسارهای میتوزینخم‌های وراه - عسارهایی که فاقد 


سانتروزوممی‌باشند ‏ نشان می‌دهد که افزودن sa‏ پوشیدد 


شد‌با DNA‏ برای ستتز و رشد یک دوک تقسیم میتوزی 
تسبتاطبیعی ILS‏ می‌باشد (شکل (AIT‏ در این سیستم. 
این‌دانه‌ها از میکروتپولها و yg SL‏ موجود در ابر 
عصاره استفدکرده وباعث ساخت یک دوک تفسیم می‌شود. یکی 


chy‏ لا بر ین A‏ دی 


hg اسمی‎ 


که عقیده ی است که به دومیکروتول متصل شده وب 
lb at‏ مهاجت کرد ie on‏ نها ابو مزا 
می‌کشد. 


تویز سول dele‏ شده اه Felina legs‏ 

در سلولهای ری دار ار فا لول یک نه 
بای که دای ساخارسیکروفلامتی متسل به فشای 
dh‏ ماه رس la‏ حقه ها مقیض شددو 


tae‏ که تحت عنون Spe‏ یه یشوه لول اه در 


از ۸ از طربق کوته شددن میکروتوولی سبب Se‏ 
کروموزوم‌ها بهقطبین می‌شود. 

مرحله شروع آافاز A‏ یکی از شگفت‌انگیزترین حرکانی eal‏ 
که در زیر میکرسکوب توری JB‏ مشاهده میب در ین مره 
به‌طور sag S 9 AST‏ دختری از ln Sah‏ ده وبه سمت 
قطین مربوطه کشبدهمی‌شوند از آ‌جایی که میکروتبولهای 
کینهتوکوری تحت کشش می‌باشد.به نظر می‌آید که اي رید بسیر 
سر نام یود وه ای که Mat‏ 
بل larson‏ سرعت زین می‌رودکروموزو‌هقاربه <p‏ 
She‏ 

آزمایتات چام شدهبرروی کرومزومها تفای نشان ده که 
حرکت فا ۸ توس ala Se dab‏ م‌شود این 
عمل با استفاده کش ساختری ذخیه شده که به وسیه پراش 
کلاهک opi al GTP‏ صورت گید ین فاد به خی در 
Vitro‏ 1 بل مشاهدهمیباشد.زمنی که کروموزومهای Gin‏ 
به میکروتول‌های تخلیص شده اضانه شدند نها عم به 
Say ah Jule gig Se )0( label‏ مودن ین مخلوط 
که به le‏ کاهش غلظت دیمرهای توینآزانجام میپذرد 
منجربهحرکت کرووزم‌هابه سمت تهاهای[-)گردید که ین 
عمل به واسطه زاسون a) el nl Se‏ 
به کروموزو pba‏ شد. ررسی‌های یر شان ده که در درزوفیا 
دو پروتئین کسیتزین-۱۲, گروهی یک دسته از پروتئی‌های 
دپیمریزه که میکروتوول JS)‏ ۱۸.۷۶ را ملاحظه کنی در 
حرکت کروموزومها داز ۸ نقش sb‏ یکی ازینبروتینهای 
کین -۱۳ در HAs‏ قرر ab‏ و تخریب وکواه CA‏ 
میکروتوول را در نا یش می‌ده (شکل (OQ‏ 
و پروتن دیکر در قطب درک تقسیم زا Gb‏ و Nes‏ 
دبلسریزابین در جا می‌شود (شکل BM ON‏ 
حداقل در مکس, BLT‏ ۸ به نویه خود توسط پروتئینهای 
کینین-۱۳ که ye‏ اختصاصی در gti‏ و فطب دوک تفسیم 
قرار گنه انجاممی‌شود کینزین -۱۳ منجر به کوناه OAS‏ 
میکروتول‌هایکیه‌تلوری در هر د )٩[ lad‏ و( شده و 
اعثکنیدهشدن کومزوه به Geld‏ م‌شوند. 


HET‏ اه واه عم ترکییکینین‌ا و دایشین سیب جدا 
شدن onl‏ دوک تسم میشود 
بخش دوم نا ال جداشدن lp jel‏ تیم ob‏ 


5 .. 5 لاد رت ی کته 


۵ شکل ۱۸-۴۱ حرکت کروموزومی وجداشدن قطب دوک تقسیم در WUT‏ حرکت آنافز A‏ توسط پروتئین‌هایکوته‌نده میکروتول تحت 
uss sus dye‏ (6 و قطب دیکنقیسم sib QD‏ هت می‌شو.توجه نماد که وهای کرومزوی دنز دور[ قطبن 
دوک میتوز قا داندک مرب له ای کمبلکسکرورنزین ی -۴ مش رین نوی Sere‏ یقرب هرن بر 
نیروی کنندهبزوهایکروموزوم به سمت مرکز دوک BU Aah pei‏ یز دی د بخش Sa yy Ses a aye‏ قطبی gal‏ که به eg‏ 
مور کین >80 در (cae‏ میکرتول‌ها رک مین )و کبلکس SS 9 SUD pd‏ سول PS ay SI‏ 
مکروتوبلهای QB ur desk‏ جام می‌شود. 


اه کرد تبون 
Les‏ ودله ای 
DNA‏ 


_Vj- 
=F 


waved ۱ 


JS‏ ۱۸.۴۳ (شکل رنگی)دوک‌هاییوزی در یاب سانروزو‌ها نز ay‏ تشکیل شود از phe ih‏ رن ne‏ وراه 
که به نو ofa‏ ملل Sal j‏ ورد آن هار ميرد مین aoe‏ فقد ارزو از ووسیت‌های توبن که در موز موق 
dpe nat‏ که تولین al 5) INA Yaya gy sla (a) gle lp od BIL‏ شده کی 
gh sie‏ وه نوی از وهای pals aca oe hae‏ ارف این دا شکیل pe‏ 


شکل ۱۸-۴۴ بیتوزدریک سلول گیاهیعلی. Learn Amy Sor‏ )90 دیاگهای مووط PHF cL (sal)‏ 
میکروتولا در سلل‌های AMS‏ ایتفزی و توزی a AMS‏ دی SiS sly Se‏ درل اتف سول حاطه ید 
Sale yn he lat‏ در ال ale‏ باه رشن و درل تشم سوه ات دستنخورنقی gh lage‏ که یک 
سلول ورد مره روف یشوه Il» Lay Se‏ هستهبه صورت yay Fad‏ به شکل دوک فسیم, شاه با نوک Siege pent‏ 
lage‏ جاور رده یو ها تون lanl ght‏ ده رطف هه لها دخت SS‏ گفه فرگموپلاست مشق شده 


اد در pple‏ تجمع باه وه مور تشکیل 


مرکزی درک سیم در طول نف تجم میاه تشکیلحاقه 
lal‏ رل cll te‏ ال ای tle‏ دخبل در 
Sian‏ نود موقعیت دوک pei‏ وموقیت هه Sil‏ هنز 
sas ss‏ 

خصومیت مهم دوم له ell‏ اش آن میا 
asl‏ بل از psig ole‏ سمت cold‏ 
مربوطشانحرکت pate ih‏ شود عوارضی SNS SBS‏ 
lay pope‏ مرنیز کایسمی که من 
را تمین کند اشناخته می‌باشد 


۱ Cleavage furrow 


LB SSIS MISS clip 


رز در صفجه ای fo JSS‏ 
صفحه موی ee asp ate‏ 


ails (4S din We AIT JS) aS‏ نقباضی 
یک دسته تک از فلانتهای نی استکه درین ای 
دوقطبی میوزین ]رده شداد JS)‏ ۱۷۳۴ را ملاحظه کید 
به نا میدن ns dl acl‏ تلیدیک شیر 
تیم( م‌کند سپس ولد خش Sen‏ وگن 
حلقه اتباضی بای عمکرد آن ضروری می‌باند. با این حلقه 
بایستی به طور اختصاصی در درون سلول وجودداشته ath‏ مشخص 
شده است که این جایگه به وسیله gly‏ ابجاد شده توسط دوک 
تقسیم تین مشود وی که له ای در ال وی 
ین دو لین دک تسیم SSS‏ می‌ود مت خر بروی 
چهش Slash‏ دروزوفبلانشان م‌دهد که AS‏ که در Mb‏ 


| 8 میتوز lo‏ شدن دقیق کرویوزومهای مضاعف شده - aj‏ یک 
at |‏ موی کر ieee cine‏ دیلک 
به da‏ وهی Sly‏ میبشد 
* وک میتزی دای سه دسته از مرول ماد که نمی 
MY!‏ قطین بوک peak‏ ما ipl‏ و مان[ 
مکروتلهای کر هب کرومزوم‌ا منصل pigs‏ 
oa lary‏ مشمب شده از قطین دوک Sipe‏ که در 
Ls‏ نی دوک wai‏ با lps SAS‏ دزن و 
میکروتیولهای سای که به As‏ سول گسترش hye‏ 
|شکل ۱۸۶ diode‏ کب 
pee 9 *‏ موز ine‏ رمزم‌های a le Be‏ 
ly‏ دیک تسم بهدو طرف هسته حرکت می‌کند [شکل 
۴ ماه کی 

در پواان ای هسته تخر شده و clr Se‏ منت 
| گرف از قطین دوک تقسیم به جنتهای کروموزمی ناه 
eel p Semaine dae pes‏ دنلب دوک 
as pet‏ شده که اي Sal pl‏ تجمع کرووزوها | در تاحه 


So Nh درگ نسم‎ he 
صف آیی مين‎ gis oe ماه گوزره در‎ 
میستم کت رک تفسیم وهای ال ناه( ای‎ 
نی که تامیکرووزوه لاد مرح اه‎ byw 


تأخیرمی‌انداد 

prin bl pw‏ مضاعت شده از le Sah‏ شده و به 
وسبله وه شدن میکرنوپولهای PGES‏ هرد قسمت 
کیه‌توور و قط دوگ et‏ سست فطین دوک حرکت مین 
نز (A‏ طین درک wie‏ نی به وسله بوتین دو ABS‏ 
کین که به Sp hl la Se 1) ab ne‏ 
مین از Sah‏ دا یود OU)‏ 43 جدا Sp gat‏ تقمیم 
توسط این سوجود در تایه کورتکس سللی که توسط 
سبکررتلهان opie as lobe‏ نسهیل fer‏ 
dite | VAN y Wate ga)‏ کید 

ار byl‏ که دوک pelt‏ میتوزی در غیاب AMTOC‏ 
تولییرشد و je‏ رد مکیسهایدیگری در صحت سیئر 
نقش ub‏ 

Say *‏ نیر تیم al‏ ده نوس اکن - میوزن نوس 
موقست دوک متوزی مین می‌ود و در سرحله Se‏ این 
شکفت منبش شده و لول یه و et a‏ من 


|. Misroubuleevering_ protein 


سلول‌هایکیاهی میکروتیول‌های خود را دوباهسازمندهی 
نموده ودر هنم میتوز یک دیواره سطولی جدید می‌سازند. 

سلول‌های اینترفازی گیاهان فاقد یک مرکز ۱/۲06 که 
wh ig he‏ شکل ردیهای GiB eh‏ مشابه 

ل‌های lye‏ سازمندهی the ahs‏ در pale‏ 
کورتکس سلول‌ها گیهیندادزیادی 10005 گرفتندکه 
هسته یه نت دستجات عرضی میکروتوله را در زیر دوه 
سلوی Se el‏ (شکل aw INIT‏ چب) مرول هی 
که دی Cal‏ مخلط Lang sh‏ عمل CHS‏ تین 
جداننهیکروتوبلی .3 411065 هی موجود در کونکس 
سلول آزاد می‌شوند؛ از بین رفتن کانانین صوجب نولید 
میکروتپول‌های سیر یلو سلولهایبدن شکل مشود علت 
این امراين است که اي nig Se‏ کورتکسی که توسطا 
SMAP‏ ویژء سولها Mail als‏ عرضی به هم متصل 
atlas‏ در ol‏ و شکلگیری میکروفیرهای سلوزی خارج 
سلولی که جزءاصلی aul‏ دوه لول AS‏ هسنند نقش 
so‏ (شکل and WY‏ کی 

اگرچه حوادث مربوط بهمیتوز در سلول‌های lS‏ عمومً مشاب 
سلول‌های جانوری میشاب ان ال شکل‌گیری دوک تیم و 
سیتوکینز درگیاهاندرایویزگی‌های منحصر بهفردی باشد SSA)‏ 
۳ سلول‌های گیامی میکروتوبول‌های کورتکسی خود را به 
شکل ستجات پری‌پرفازی دمته‌بدیکرده و سیس PUNT‏ 
مرطهپوفرب تکل یک دوک تقسیمبون نز به apy tle‏ 
مجنداً سازماندهی می‌کنند. در مرحله متافزه دستگاه میتوزی 
سلول‌های gal‏ جانوری بسیار شبیه به هم می‌بشد. این حال» 
تقسیم سلول به دوسلول کاماً مفاوت از سلول‌های جانوری 
می‌باشد وزیکول‌های مشتق شد از گلزی که در مرحله متفز ظاهر 
می‌شوند داماد ol nye‏ که از هریک از اتهاهای دوک 
تقسیم منشب ad‏ به درون دستگاه میتوزی اقال می‌بان. در 
مرخه لوا ین وزیکولها در نزدیک مرک لول در حالتقسیم با 
یکدیگرتکیبشده و ساختری تحت عنول فراگموپلاست را بجود 
ila‏ کموپلاست یک SL‏ غشایی است که جایگزین حلقه 
استاشی در سلرلهایجانری the‏ غشای وزکولهابی که 


ey Sli‏ م‌ازند etd‏ بهغشایپلامییسللهایدختری 


ge‏ متا ین ai ID IAS‏ پیساکایدی 
Ibe‏ یکین Bae‏ صفحه ge‏ اوه( تشکیل Saas‏ 
lah eo JSS lays‏ دخنری اه See‏ 


be. 


Stace شکل ۱۸-۶۴ (شکل رنگی)مکنيابي > نوغ از‎ AL 
سلول ۴۱ که‎ SSN Sor ig حد واسط در یک سلول‎ 
و امن( رنآمیزی شده است‎ (ns) کی‎ Sa توس‎ 
امن را در زیر غشههستی و‎ Mayo ACS yg نبکه‎ 
Siig late کشیگی اتیکین رز همه تست‎ 
شاد رد‎ 


مشود Siew‏ مارکت این pass‏ ساختار سول و 
بافت ما بت ساختار بروین‌های فیلامنت‌های حد واسط و این‌که 
pote‏ ه JSS‏ یک فبلامت lay‏ مود بررمی فوار 
igs‏ سپس ae,‏ مختلف فیلمنتهای عد واسط و 
lbs Sar‏ ره ام میهد تومیف re‏ 


فیلامنت‌های حد واسط حاصل تجمع زیرواحدهای دایمر 
می‌بشند. 

فیلانت‌های حد واسط (IPS)‏ در زوم انسان توسطا ۷۰ ژن 
oye oy‏ و حدقل Atay Ob DS‏ وی 
9h pee‏ پروتین‌های 1۳ وجود Se‏ ذمین میلهایمارپیج 4 
بوده که متشکل از حدود ۶۱۰ ریشه اسید آمینه بوده و دای 
Spy‏ مکانی شیه هیک Hey‏ ی یج she‏ (شکل 
۲-۵ را ملاحظه (a8‏ 99 طرف دمن میله‌ای,ذمین‌های ON‏ 
نمیا Cy‏ تیال خر ganja ale‏ مختف Se‏ 


سومین سیستمفیلامتی عمده در بوکاریون‌ها مجموعً تحت 
عنرانفبلاشت‌هایحدواسط ده می‌شود ان نم iS Sai‏ 
Ul aS‏ ماد که حدود ۱۰ نومروه و حد اس بین FA‏ 
np‏ میکروفیلامنتها و فیلامنتهای شخیم میزین در 
ماهیچه اسکلتی می‌بئد. فیلانت‌های حد واسط سراسر 
پلاسم شبکهغشاء دخلیهستهسلولهای یز Wolpe‏ 
پونش می‌دهد[شکل ۱۸:۴۴ | ملاحظه 4( قیلامتهای جد 
bly‏ بای چدین fg‏ متحصر به فد athe‏ که نا از 
میکروفلامنتها و میکروتپولها athe plate‏ ول این 
ACS‏ ظر land‏ بسا ناهمکن یاه Jere‏ 
متفاوت Jan‏ نظر تام به کدیگر lly‏ هگن که 
اغلب به صورت ویژه در بفت‌های خاص بیان می‌شون. دوم Wl‏ 
دای قاومتکششی a Me‏ که ب ضوع درموو ناخ که 
عمدتاًمتشکل از فبلامنت‌های حد واسط سلول‌های مرده هستند. 
mp‏ می‌شود. سوم این SMCS‏ قطبیت i‏ سود در 
میکرویلنت‌ها و میکروتولهامیبشند و زیروهدهای زد 
gl‏ بهنوکوتد اتصال lag je thas‏ که این 
فیلامنت‌ها فاد cold‏ فاتی هد ان pl‏ عجب نخواهدبود که 


هیچ موتوری BLS‏ ده که ا ان یلته هعنان مسبر 
حرکت خود اسفاده مان ae flips‏ آنها بر اساس تب 
dasa;‏ ساخرهای دینمیک هستنده وی جون سرعت Le‏ 
theo eal jhe‏ رین Wl‏ نسبت به میکروفیلامنت‌هاو 
میکروتول‌ها یدای یشتری داد در Say‏ ره اناد 
رای yas‏ فبلامتهای yaa‏ هست که sla Iga‏ 
شرلمااستخراجشدید J‏ دهم.بهگوهای که تمامی Pools‏ 
میکروفیلانت‌ها و میکروتوول‌هاحل شده ودر Sp ol oes‏ که 
slew oy phe by shee‏ حدواسا tye‏ تا 
فیلامنت‌های حد واسط در تعمی بوک بوت‌ها وجودندارندقارچ‌هاو 
کیهن فاد فیزمنتهای حدواسط هستند و حشرت تدای یک 
رده از yl‏ ی‌باشندکهبه وسیلهدو ژن که لامین‌های SBA‏ 
بیان م‌کنده شخص می‌وند 

ان gods bushy‏ جدواسط ]4 ساختارهای مهو 
منحصربه فد دازون تبدیل می‌کند آهمیتفیمت‌ای حد 
واسط به واسطه شاسایی بیش از ۴۰ اختلال بلینی که تعدادی از 
آنها در زیر بحث شده است؛ و عمتا رتط با نقص در ژن‌های 
کدکند؛پرتنین‌های فیلامنت‌های حد واسط می‌باشده متخص: 


فصل ۱۸ - سازمان ده و حرکت لو | :موبلا ۱ 


a) 


op ee 
Seeman. 4 


شکل ۱۸.۴۵ ساختر pla SS dy 3 aca andy‏ 93 مروط 4 aya AF yy dol‏ 1۳ و 
قیلاتهایح اسب yal‏ یک کم کل )8( پرونها ۴ یرای موزیتکیل یه که دای Se‏ شین ری بح بح و 
tot a J‏ سرا i Sal‏ لول I‏ در ین دای مختففلاتهای د اسکلا وت هستند. () یک تم به 
ny‏ تجمع هلو پل تال > Le ad‏ اج م‌شود() زمره به سور ها به هبور جان تجمع بات و یک تفیل 

ولد he‏ در یک یلاعت ای shed ivan Je‏ گروی تشکیلدستجاتدای‌شکل در age le‏ 


KAW ous‏ نها پروشینهای چدکننده فیلات در مود 
قیلانت‌های حد ay‏ 


پروتبن‌های فیلامنت‌های حد واسط به صورت ویژه بافتی 
بیان می‌شوند. 

تجزیه و تحلل تولیپروئین‌های IP‏ نشان می‌دهد که Ue‏ 
حاقل در نج دسته هومولوگ bre Was‏ قار م‌گیرد که جهار 
دسته از ها دای یک شياهتقوی از ty‏ الیو مش hi‏ 
نوع سولی که پرتلین 18 در ol‏ بیان م‌شود. میبند Joie)‏ 


]وا تشکیل می‌دهند در 
سلول‌هایاپی‌تیل Cle‏ می‌شوند.دمته 11 فیلامنتهای حد 
واسط ala pe » Ly‏ با مش cil opin‏ میشوند و دسته 
۷ شامل نوروفیلامنت‌هامیباشند که در نورون‌ها Cab‏ می‌شوند. 
لامین‌ها رده ۷ را تکیل می‌دهند که به صورت آستری هسته 
تعمییاتهای جاووی را برشش م‌دهند. ما در جاور 
Saga ao pa‏ مختلف ونقش‌های SO Spe pe‏ 


که در bean‏ مختلف IF‏ ویژه واختصاصی می‌بشد. 

بوک ساخثری وله برئیفلاشت‌های حد bly‏ یک تیم 
JS) 3h‏ ۱۸/۵ که توسط JEL WAS las loge)‏ 
یک مویف پچ - ay‏ تسال all‏ در ار یکیگرنگه eth‏ 
می‌وند میس لین lap‏ ریق تون با یلگ راما دشن 
ویک ترا تدکیلمی‌دهند که در آندو دایم دای جه‌گیری 
مخلف هم میبنند(شکل 4۱۸.۴۵ ین تمه به شکل ناه 
نها تجمع یفته و تشکیل پروتوفیلانت‌های طویل را می‌دهند. هر 
چهارپروتوفیلانت یک پروتوفیریل را تلد می‌کند و هر چهار 
یل به صورت پهلوبه gly‏ به یکدیگر اتصال یافته و تولید 
فیلامنت ۱۰ Sse ctl‏ رین هر فیلات So‏ اس 


sgh‏ پرتوفلامت یبد ان یکین مرب صورت 
lie‏ یش فامنتهای حدواس Sob‏ شدای 
شرع و توص از منت پرابه ساختا ان میباند در حل حاضر 
یه acd ote‏ حد پا در In Vivo‏ جمع وستتز 
می‌نوند هنوز شخص نشده است. بر خلاف میکروفیلامنت‌ها و 
IA phy Se‏ | نون Safe‏ تین OS Shea‏ حبس 


"۰ ۱ سی سلولی و ملکولی | 


در تمامی سلول‌های بی‌قال,فبلاشتهایکرقین با 
Slaps‏ وهای مجاور اب یکیگر متبط یمین و 
همی‌دسموزو‌هاکهسلول‌ا راب مازیکس خارج سول مت 
cig np te angi 29 ap dg‏ متام 
می‌دهند این WSL‏ ورام تردر بخش ۱۹ شرع ده شده 
a‏ 

علاره ail‏ فلاتهای کین در ستحگام ساخاری 
تفش داد شوهد و مدرک زیدیوجود دک این فلامت‌ها در 
J‏ ام ناکت اند به 
وان ,راخب آمب بت رشد سوب لول لا یود 
در Joi Ba‏ نان اه a‏ است که پم رشد یامد 
مانکش سل یک کین وه یبد 

@ دسمین: دسته سوم پروتین‌های فیلامنت‌های حد واسط 


سازماندهی آنامک‌ها و ممیرهای 


شامل apy ely‏ در للهایمزاشیم؛ پروتین فیبری 
(GFAP) JUS se‏ موجود JUS ln pep‏ و scene‏ 
موجود در سلول‌هایماهیچهمیباشن. und‏ استحگام و 
ele lage atl‏ یود 1 

sie دسین اجسام‎ acess Sle egal» 
نیز متصل شد‌ند‎ lal Aa ae JS میتولاسی‎ 
پر‎ ae متصل نموه و سب مقاومت‎ laa شا‎ ay 
یک شبکه‌ی متکل از‎ Salama ape ید‎ Sie 
یک دسته از فلامنت‌های دسمین سارکومر را احاطه کرده است.‎ 
با احاطهنموده و رای انصالات‎ Z فیلاشت‌های دسمین دیسک‎ 
مان فلمتهای دسمن طولی با‎ ld عرضی باغشای‎ 
مجاورموجود در یوفیبریل برخوردکرده و ارتباطات‎ Z دیسک‌های‎ 
فیلامتهای «سمین ارف دیسک‌های 7 سوجود در‎ See 
میوفیریل‌های مجاورباعث برقرری اتصال عرضی میرفیریل‌ها و‎ 
دتجات میفیربیمی‌ردکه در سول ما‎ JS 
دارند.این شبکه هم‌چنین از طریق میانکنش با فیلانت‌های ضخیم‎ 
SACS موزین هساو اتمل یاه است از نی که‎ 


دسمین سمت خارج سارکومر را می‌بوشانند این فیلامنت‌ها در تولید 
بروهایانقباصی نقش le 9H IB‏ دسمین یک نقش 
ساختاری ضریری در حفظ یکپارچگی ماهیچه بازی می‌کند. به 
عنوان مثل, در موش ترانس(نیک فاند دسمین, این استحکام 
Basal layer‏ .2 م۳ 
fibrilary acidic protein‏ لزق 

4 Dense boties 


sei i ey را مود‎ ibe 
سبب استحگام سلول‌های یال‎ ag کراینه:‎ @ 
کرننهایاسیدی و‎ bal می‌شوند. لین د گروههومولرگ‎ 
Wagal مد مینود. دنو نان در حدود نی‎ si 
alo! we کد می‌نمان. این زیرواحدهای کراتینی به شکل یک‎ 
ssl oj از یک‎ Sia کی که هیر‎ alae os 
که در بل توضیع داد‎ pole ویک زتجیه ری میبشد؛ سپس‎ 
شد این دیمرها به شکل یک فیلامنت تجمع می‌بند.‎ 
میبشند‎ UF متوع‌ترینخازاده روتینهای‎ bad کرئی‌ها‎ 
که در آن جفت‌های کرانینی رای الگوهای بیان متفاوت در‎ 
دای مکلیسم تیم‎ ap ایا تفت بوده و‎ gn he 
ویژه و متفاوت هستند. از مین آنها کراتین‌هایی که اصطلاحً‎ 
یت می‌شوند.‎ We میشوند. در و‎ de کراین‌های سخت‎ 


glo‏ دای نداد نی tlhe‏ سیستین میباشد که 
yay Gln LSS yeas Sst‏ ده و بدین‌ویهباعث 
استحکامآنها می‌شوند. ین ویژگ توس فاد دازای صاحب Fo‏ 
در مو بسا مورداستفاهمیبشد:اگرشما شکل موهایتان را نوست 
sah ays‏ دی‌سوای در رن موی شم ال Oy ght al‏ 
و در نتيجه مو تخیر JSS‏ داده و باندهای دی‌سولفید توسط 
اکسینامیون sige dbl aes‏ که Jae gol‏ معروف به فر 
دادن(" می‌باشد. 

همچنن abn‏ تحت عنون کین ما یرنه 
در سلولهای یلیل a bogey‏ ها لول cary eral‏ 
مثال مناسبی از عملکردکرانین‌ها می‌باشد. باین‌ترین لابه سلولي 
که یه یه "امد م‌ود 29 تعاس با میاه یبد 
بو مدوم تفت و منجربه pr‏ تحت نوا 
dpi aS‏ بسا ایک aca S‏ یه بای 
wip Sy‏ یز فه و woh cual ip‏ این مين 
سیتکان‌هابه دموزم‌ها که lle‏ اتلیویژه در بین 
سلول‌ها می‌باشند تصال یفته و بدین وسیلهایجاد صفحات سلولی 
می‌نمایند که در رابر خراشیدگی مقاومت می‌کنن. ین سلول‌ها 
سرام Saye‏ و منجر به ایجادسلولهای oye‏ یود که 
تمامی انامک‌های ملولی در نها ya‏ می‌شوند لیهسلولهای 
مرده یک ملع Sell oe ply 2 Se‏ م‌کند که بدون نا 
نمیتومزنده منم طول عمریک سلول پست. از من Bly‏ 
J dsl ay Spe tS 2b}‏ لول yo Oph elise‏ 
یک ماه میباشد. 


َ" دس رد و 


Mi te aps pads 
(NPL, NEM, and NF) paces | 
۳ هته امن ها‎ 


شکل ۱۸۸۶۶ help ao gcd‏ کین 
Sad‏ هتند. ری ISS‏ معلول در 
ساختمانفیلامت‌ها دام یشود کزان pee‏ 
نع | تظیص hte ld‏ یبای توسا بوتن 
رون هی یلیل زنه ریق 
شد سبی این ولا gins‏ مخحلت پی از 


شاندار 


تزرینتتیت شده وبا Oh STS‏ ضد بیوتن ۶ و 
آنی‌ادیهی شدای نمی TF) aS‏ 
a‏ ی ان نادار شه با ون به 
sgh Sopp‏ کسوچک و رکه در نار 
Dg‏ با Sy‏ واکری‌های 
ah aS padi‏ )0 پس 
tenis)‏ سامت رای bole‏ شده بیوتن (ed‏ 
aca‏ کی [است) اگوی یکسان را 
شان دک دلات Seley‏ پوتین ریق شده 
در ساختان رون Ale‏ از بل مود ام 


i سح‎ 


3g Jing C lags of bane lyn‏ یکدیگر 
تفاوت داشته و تماس آنها Lali‏ تولید هترودایمرها می‌کنند. 
آزمیشاتانجام شده بر روی موش ترانسژنیک نشان میدهد که 
توروفیلانت‌ها در ایجاد قطر صحیح اکسون‌ها که تعیین‌کنده 
Seal Gee‏ در ناوج عصبی در درون اکسون‌ها تال 
می‌باند ضروری Bake‏ 
@ لامین‌ها: فراوانترین فیلامنت‌های حد واسعء گروه ۷ یا 
همان aisles bye‏ باعث استحکام و مقاومت سطح BD‏ 
J ip ein lat‏ ۱۸۰۴۴ را ملظ کی lal ages‏ 
TF Uae als‏ به لو هی 
از طریق مضاعف‌سازی و چهش زنی hal ap ge‏ لمینها وید 
یک شبکه دو lal‏ | می‌نمیند که بین غشاء هسته و کرومائین 
موجود در هسته lal, ial‏ در انسان, ۳ ژن لامین‌ها ASI;‏ 
Semele‏ زاین نها لامیننوع ۸ودوژن دبگر امن نع 3 
راکد می‌کنند.بهنظر می‌رسد که لامین نوع B‏ ژن وله بوده و در 
bye ls‏ ان میشود در حلی که لامین‌های BIA Gy‏ 
تکوینی old‏ می‌شوند لامن‌های B‏ بس از تجمه واحدهای 
ابزوپرنیل کسب می‌کنند که احتالاً در اتصال نها به غشاءداخلی 
پاکت هستهای کمک ty ap‏ اوه ها a‏ پرتئینهای موجود در 
عنام دای هته از قیل geal‏ و پل‌پتیدهایمتعل به 
(2) متسل Hage pie‏ چندین نع رین 


ely‏ میباشد که 


لین 
متصل می‌شوند ومشخص شده است که در سازماندهی کروماتین و 
تیم فواسلبین مان هستهاینقش درد زمانی که سلوله ورد 
میتوز می‌شون؛ لامن‌ها دید ففریله شده و تجزیهمی‌گردند در 
تلوفاز همزمان با نکل‌کیری مجدد غشای هسته‌ای این پروتتین‌ه 
aby‏ شکل می‌گیرند. 


فیلامنت‌های حد واسط ساختارهای دینامیک می‌باشند 

اگرچه فلامت‌های حد وس نسبت به میکروتولها و 
میکروفلامت‌ها ری استحکام بیشتری می‌اشند متخص شده 
شده است که زیواحدهایپررئین در Js‏ دینمیک TPL,‏ 
میتاسکنونمیباشند. د els‏ رین Jolly‏ شهب 
ببوتین به درین فیبروبلاست‌ها تزریق گردید؛ پس از گذشت ۲ 
cls‏ پروتین نادار شده به درون کتین‌های میتوامکانی 


۱. 
2 Lamin associated protens 


شکل ۱۸-۴۷ موش تنسزنیک عاوی ژن کراتین جهش 
yey ih,‏ تاول پوستی «pidermolsis buloss sagt Le‏ 
gl simplex‏ را نشانمی‌دهد ha‏ نی[ بوست یک موش 
نرمال ویک موش ترلسنیک حاری نی JK‏ ده ده 
است. در موش سالم پوست حاوی یک AV‏ آببدرس خارجی سخت. 
میبشد که دعس با له دی نم دای میب در پوت bye‏ 
موی تراک ايند لاب اه ds‏ شدن وله در یه 
ایدم از یکنگرج داد )25( 


ساختاری زین رقته و دیسک‌های 2ب ور Bhd lta‏ 
موقیت و مرووزیمیترکدری‌ها نيد ین موش‌ها خر طیعی 
میبشد که نشان می‌دهد فیلامنت‌های حد واسط ممکن است در 
Sul ale‏ نز تقش دنه ند 

lye gles LEV Sch ge‏ کل از 
سه زیراحد NF-M, NF-L- ale‏ ,۱1۳-10 (حروف Hy Mol‏ 
el Bie‏ نورفیلاشتهای سبکه منوا وسنگی 
(tha‏ .که نرفبلاشتهایمودود در اکسونهایملولهای 
عصی ‏ تشکیلمي‌دهد(شکل VAY‏ ملاحطه ند ان سه 


| فصل 1۸ - زان ده و حرکت Tl gle‏ :بکرتویل‌ها- | "۰ E‏ 


0 
هاچیسون لو 
زن یجد شه که سپب اج نوی لامین A‏ شده ات که BU‏ 


[بری زودرس) به واسطه خطا در یریش 


مین C‏ ترمینال می‌باشد. 

بکپارچکی ساخاریپوستبری مقومت در بر fale‏ و 
خوردگی ضروریمیباش.د اسان و مرش ایزفر‌های 164 و 
4 کین layin‏ را شکیل می‌دهند که به شکل 
پروتویلاسنت‌هاتجمع es‏ یکی از CN lags‏ 
ترمیال 1614 باعث می‌شود آن در محبط Vitro‏ 1 هنرودایمر 
JS‏ بدهد ly‏ این هنروامرها بهشکل پروتوفلامنت در 
tiles‏ بیان اين قبلکتین‌های چهش یفه در لول‌ها سیب 
لید شیکه‌های IF‏ به صورت دستجات و تجمعات شکسته 


می‌شود موش ترانسژنیک که توعی پروئین 1614 جهش یافتد 
را در سلول‌های بنیادی بایه اببدرم بیان می‌کند رای نوعی 
DES‏ پوستی lhl bas nad‏ ایدرمیمیباند که سیب 
aye ves‏ شیب Le EBS cca‏ می‌شود. 
رسای بقتی ناه 09h‏ دهد جود gj a‏ از 
wp ah labs‏ ید بهنظر می‌رسد که مگ این سولها 
ننیجه ضربات مکانیکی حاصل از مالش‌های بوستی در هنگام 
حرکت gli‏ دست وپا tl‏ در عدم شور دستجات Sls‏ 
فیلامت‌های ca ge gull‏ بایه چهش بافته شکتنده وبه 
راحتی آسیب‌پذیر می‌باشند که باعث می‌نود SRY‏ ابیدرمی 
متورم و لایه شوند (شکل ۱۸.۴۷ هماند نقش فبلامت‌های 
دسمین در استحکام بافت alee‏ نقتی عمومی قبلامت‌های 
GAS lab gall‏ ساخری بافت‌های اپی‌تال از طبیق 
تفویت مکانیکی اتصالات بین سلول‌ها می‌باشد. 


daly a> glass 
فیامنتهای حد وامط تنها جزءرشتهای غیر قطبی‎ 8 
سیتواسکلتون بوده و فقد پروتین‌های موتوری می‌باشند.‎ 
hss فیلامت‌های حد وسط از ایمرهای یج یج ساخته‎ 
که به طریق ناو به یکدیگر انصال یافته‌ند و تولید‎ 
تستراسرها و سپس پروتفیلامنت‌ها را می‌کند. ۱۶ تا از‎ 


1- Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD) 
2- Dilated cardiomyopathy 


3+ Actelerated aging 
4: Hutchison-Gilford progeria, 
5. Epidermolyst bulla simplex 


موجود és!‏ گردید (شکل (AFF‏ نتایع حاصل از این آزمابش و 
یک 


soles‏ می‌دهد که زیواهدهای 1۴ موجود در 


محول فده دما فیامتهای از یش موجودمی‌شند همچنن این 
هه قرب دشن از Aci‏ الم ae‏ 

ری سبی فیلانتهای حد وس امتاجاد نوم a‏ 
در سلول‌های متوزی می‌ود اي cable‏ هه شیکه 
سینواسکلتی ply‏ طی چرخه سولی مجددً ازماندهی شود ه‌طور 
وبا شکستن باکت هستاید BN‏ مینز واسه ty be‏ 
فیلامنت‌های لامین می‌باد که همانند یک شبکه es) ayy‏ 


استحکام غشاء شده است. همان‌طور که در بخش ۲۰ پحث شده 
است؛ فسفرلا سیون لامن‌های هسته‌ای توسعا یک کین ویسته به 
Son‏ دول میتوز ign‏ ال میشود یبال فرواشی 
قبلامت‌های الم شدهو ملع تجمع مجدد نها می‌گرد. دای 
cathy 45h)‏ این فسفات‌ه توس فسفازهایویژه باس 


تج مجدد لاین‌هامی شود ین عمل بژی شکلگیی دوه 
پاکت glad‏ در طرف کروموزم‌ایدختری ضروری he‏ 
رای عملکردهای متضاد کینازها و فسفانزهاباعث ایچاد یک 
مکتیسمسرع با gard andy JS‏ فبلامنتهای هد وسط 
لامبن مشود فیلات‌های حدواسط دیگر نیز وضمیتفروبان و 
ead‏ مجد phy alte‏ چرخه سللی Se do‏ 


ققص در Bol gad‏ سب بروزبیمری‌های زیادی 
می‌شود 

برای لامین نوع A‏ در حدود ۵۰نوع چهش د ژنومانسانی 
I‏ ناخته شده ات که ان چهش‌ها سیب برو بیماری‌های 


متددی sine‏ مایا نها سبب tl pre‏ دیستروشی 
عفلانیامری- درفوس ۱ می‌شوند جهش‌های دیگر در ژن 
لامن A‏ سیب نع Me lage‏ میشود. هر 
مشخص نشده است که tee gill‏ لمین ۸ سیب 
EDMD gy‏ می‌شون ول تال دبای legals‏ 
هته‌هاکه سافتارهای ظریف و حسامی هستند میرن 
فتاه و کنشهای ود بر بافترتحملکند ورین نا 
ین Sen be‏ لیم مار رشان می‌دهند بو 
lle‏ نع دیگری از EDMD‏ در چهش‌های bye‏ به رن 
gh Late ayy‏ به لامین که در BD oak‏ هستهقا داد 
نیز شنامایی شاد ope‏ چهش‌هایدیگر در امن نع A‏ 


oo) 
سندرمپیری کودکی‎ Geb he سیب پروزپیری زودرس‎ 


de tons‏ و مکی 


۵ شکل ۱۸۰۴۸ (شکل رنگی) آنتی‌بادی نشان‌دار شده با طلا 
ننسان سی‌دهد که ncaa ye py‏ حد واسد و 
Ma Madey Se‏ عرفی Aged‏ میرف 
ابمولکترزی ساول فیرولاست.میکروتول‌ با رنک i‏ 
فلاستهای حد وس با نگ ی fa het»‏ وه ی باب 
رنگ سب نشن داد شاد رنگ‌آمیزی با ننی‌یدی‌های ضد پلکنین 
انا ال رد نان میدهد که لین شتا وی کین the‏ 


رتیه Lao ls be‏ نام برد که asd‏ 
فیلامنت‌های حد راسط به دیگر ساخترهانقش دارند. gol‏ از این 
نها با فلانتهای کین LIS)‏ دشته و باعث اتصال نها 


به دسوزمهو هی sage lpg‏ دسموزو‌ه تالا 
ین لول‌های ای یال میباندهباعث بای بفتمی‌شوندو 
همی if BEE aly gins‏ است که در مج 
فللامت‌های حدواسط به ماتریکس خارج سلولی متصل lass‏ 
ین موضوعات بو ال در fab‏ ۱۹ بح شدهاست) Se pl‏ 
an a ly‏ فلامنتهان جد CALs ay‏ می‌نوند و دای 
late‏ تال پلی مامتها و athe dpe‏ 
فا از سکوب کون مهد شده ات که یی زین 
laine‏ تحت gay pe‏ بامثایجاد Mad‏ بین 
میکروتوپل‌هاوفلاشتهایحد aly‏ م‌شود JB)‏ ۸۸ 


میترولیلامنت‌ها و میکروتویول‌ها در نتقال Camps ign‏ 
یکدیگرهعکاری‌میکند 
lla‏ انجام شده بر روی موش جهش BL‏ دای 


پوشش‌های روشن منجر به کسف مسیری شده که در آن 


1+ Intermediate itement-assciated protein (IFAPs) 


| پوتولانت یک فیلات 0 واسط را می‌سازند JS‏ 
۱۵ را ملاحفله کید 
| 8 پنع دسته عمه پروتئین حد واسط وجود درد که در Hl‏ 
| مسین point Vc) hea ae‏ 
| عمویتین ها در سللهایجاوری se a‏ 
S|‏ هه cle aby cape‏ میشرند (جدول GVA‏ 
| ملاحظه [ae‏ 
کر (ستجت pT‏ ]در مو spa dite St‏ 
as‏ همچیین led‏ فیلامه‌های سیتراتن که با 
دموزم‌ها Slat Jel late‏ درد و ee‏ 
Les gla ol |‏ می‌ون نی ci‏ 
a |‏ دسته ال[ نلانت‌ها شامل وایمنتین؛ GFAP‏ و سمن 
| میشد که ساختعن و نظم موجود در coins‏ .72 
a) ga‏ نود و مان کشش‌هی زا ماهیچه سا 


می‌شوند. 
شوروفلانتها دسته 1۷ فیلانتهای حد واسط را 
یل ده در مار سین قش ای داد 
بیماری‌های زیدی بدلیل نقص در فیلشت‌های Tayo‏ 
به وجود می‌بند. از جمله این بیماری‌هامی‌تون به 
| لامینیتی‌ها که دربرگینه اناع شرایط گوناگون استه 
Hey |‏ در QoS slag)‏ که منجر به نارسایی‌های شدید در 
پوت مود ناه مود IP)‏ 
هباهنگی و همکاری oye‏ عناصر سیتواسکلتون 
تون مور عمم سهدسته فیامتهای Sipe‏ 
- میکروفلانت‌هاءمیکروتولها و فیلامنتهای حد سا 
مورد بررسی قرار دادیم که گویی عملکردآنها ستقل از یکدیگر 
میبشند Jo gall‏ تین جایگهتشکیل حلهانباضی. دای 
ساختار میکروفیلامتی» نوسط دوک مبتوزی دای ساختار 
میکروتوولی؛ Ihe‏ است که نشان می‌دهد چه‌طرر ان در سیستم 
ale‏ با Sean Sih‏ م‌شون. نع ladle‏ در از 
ین بات عم از gS‏ یمین Sindy Bae pate‏ 
Sh Sale alle So JIU‏ يم 


بسروتی‌های اتسمالیبسه فسیلامنت‌های ate‏ واسط در 
sil‏ سلولی FB‏ دارند 

گروهی از بروتی‌ها که مجموتاً پروتین‌های اتصالی به 
فیلانتهای حد otal )۱۳۸۳5( aul‏ م‌شوند همه با 
فیلامنتهای حد وامط تخلیص شناسایی atlas‏ جمله این 


۵ شکل ۱۸.۴۹ (1:4)میکروتویلها و میکروفلامنت‌هابدن نزب قطی نمودن یک سلول در pi paleo‏ می‌کند. ماس 
Cd4-GTP‏ لد و لول Rac le as‏ م شنک ان ابا یج که saline SL gp‏ یود doy)‏ 0 لور 
pe tna 620042477 SHS‏ بدا دای[ گروتروی وال Dt‏ میشود مره 0 جودان دوم 


POS در تاحهجریملول یش ید ان حهشگیری مد اعث قطی شلن مسر‎ 10 aby) asin 


سبکنیده شدن ine‏ شده 


وزیکولهایحال Sa pas aie‏ تیوه میشود له 0 


حال مهاجرت توسط 04042 که منجر به تشکیل Ad‏ پیشرو 
برجسته کتنی در جو سلول و قباض در عقب می‌ود wks‏ 
می‌شود (شکل‌های WTF‏ و VATA‏ مرطه ۵ را ملاحظه کنیا 
مشخص شده است که فالیت 600642 در جلو سلول نیز منجر به 
قطبیت سیتواسکلتون میکروتوبلی می‌شود این اسر ثبلا در 
آزمایشات ترمیم زخم allan‏ شده است (شکل ۳* ۱۷ ر ملاحظه 
کنید) که در آنجا مشاهده شد زمائی که سلول‌ها در له‌ها قطی 
oF a ies site‏ معل خراش به wile op‏ 
کمبلکسگلژی در hose dol thal‏ به سمت هسته حرکت 
می‌کن. از آن‌جایی که موقعیت کلزی واسته به جایاه MTOC‏ 
می‌باند(شکل ۸6و ۱۸-۳۷ را ملاحظه کند/ به همین علت 
سانتروزوم در ناحیه جلوی هستهآرایش ga‏ مطالعات ابر 
داده که چگونه این SUS‏ روی می‌دهد. علیت 04042 در de‏ 
بات اتمال فاکتورقطبیت 3۵6 شده که این اسر منجر به 
gulls‏ کملکس tad‏ |ایاکتین می‌نود (شکل ۱۸,۲۹ 
مرحله 0( Sh‏ دای ادایاکن که در BS Sao‏ 
درد سپس با میکروتپول‌ها میانکنش اه و آنها ره سمت 
gost eggs‏ بان بعثتشکیل ea pT‏ ترا کل 
App Soe‏ مشود [شکل MAE‏ مرحله )ین جهتگیری 
مجدد سیستم میکروتوولی منجر به سازمان‌دهی مجدد مسیر 


1. Dendritic extensions 


IE ap Sip میکروفیلامنت‌ها‎ la inher 
راهان رنگ موجود در مو در‎ wh Sad با بکدیگر‎ 
مها‎ inti تحت عنان مومت تلد‎ ne 
بسا شهب ملنورهایموجد در هی وقوراض که فلا بحت‎ 
میباشده(شکل ۱۸-۲۸ را ملاحظهکندا؛ ملالوسیت‌ها در پیز‎ a 
که هام ملاوزور‎ Jn مورجود دنه وحاویگول‌های‎ 
می‌بانند این ملاووم‌ها سپس به نواعی شاغهرر(‎ 
علانوست‌هامتقلشده از طریق اکزوستوزبهسلول‌های‎ 
ارف تاد‎ sb plot ال‎ ye یال الق‎ 
ملاوفورهایقربخ,وسطا یک عضواز اوه زین انجام‎ 
زین کرت در‎ eg میشود در محیط پرمون سپس‎ 
دچاراختلالشود‎ ۷ cine مه اگوستوزمی‌شوند ار سیسم‎ 
ین ملاوزو‌اه دام یدرون لول بای مین رین‎ 
حلی که‎ tye bye Mg ال‎ pte Wyn Soe 
و آزدسازی‎ SU مسئول به دام‎ dy Se JUL ۷ موزین‎ 
ملاوزومها در گرتکس سلول می‌اشد این نوع تقسیم کر ال در‎ 
در سافت کواه توس‎ aly hay cal bee 
میکروفبلامنت‌ها- در بسیاری از سیستم‌های مختلف هدنل در‎ 

gap 3‏ رشن تال Jab gop Sp‏ متاههشده ات 


42 سیب هماهنگی میک وتوبول ها 9 میکروفیلامنت‌ها در 
هنم مهاجرت سلولی می‌شود. 
دربخش Sica pty Sag yp lel‏ سول در 


| ات سی سلولی و مولکولی 9 


سیتواسککتی می‌باشد در نظر دافته باشید که در حدود ۲۵ ژن 
کدکندهاعضایخانوادهکیزین در جنران وجود Sub‏ کون در 
موردنقش تاد لدکی از ably‏ درم ودره محمول‌های و 
اعدا igh‏ نز GED!‏ ما دک است. p‏ هر یک زاين مود 
منطقی است بپذبریم موتورهاتنظیم می‌شوند در مورداین تنظیم ثیز 
نایم بسا دک ago‏ زمانی که ما عم چیزها راد جای 
خود ار shy coup silk hl‏ در لت In Vitro‏ 
فراهمک‌ام ریا جنبه‌ای Sp‏ تفسیممیتوزی le‏ نون بازسازی 
ast‏ کیک غاز ope plea‏ بای اه اکن سای 
کل la‏ مینز ایحا شود نیا به زان 57385 دایم 

زیست‌شاسی ساختاری نقش بسیر مهمی age Wal‏ زر به 
ما لمکان مطلمه دقیق نقش اجزاء مخلف را می‌دهد. به 
بروتن‌هایی که انتهای() میکروتولارتاط ردو اصطلاحاً 
785+ نمدهمی‌شوند توجه شود ما از نظرساختری ن‌دليم 
your‏ ین بوتین‌ه رشن lel ph‏ [*)حنظ می‌کند. 
sla‏ قیرنشان ميدهد که yl‏ ارتباطات در بخش‌های مختلف 


سلول i‏ مقر ABD‏ در اي مود تیم نها در ای ره 
هستیم تا بفهمیم که چهطور این فریندها تنظیم می‌شوند. 

onsen alt‏ و میرن هام این است که مشخص 
یی چکونه یره JD‏ یم عکردهای ین poe ab‏ 
sgl ie‏ را هماهنگ می‌کند.ما نون ply‏ ور 
ll‏ بنیم که چگونه سبرهان اقال پم قطبیت 
تیم نموه و امکان مهچرت سولی را راهم میناد 

گرچه تامی این le‏ مانند salle‏ نجامشده بر روی 


سلول را 


lt‏ درون تاک دوزیست تنامی موی باه مطرح یبد این 
Jad‏ مطامات اغلب دریچهای جدی در مورد اه اصلی بیمری‌ها 
با ye‏ دین‌طریقاستژیها مخلفبژی دمن ol‏ مایا 
کشف می‌شود ره زیست‌شناسی سلوی tle‏ و پزشکی لور شدیدی 
هیجان و زشی اجنای ae il 9 ts‏ یش ناه است 


تجزب و ai‏ ذاده‌ها 


زین -۱ دای ass‏ سکن یکسان Poy‏ 
من وتوری یکان مد در ال تین -همتشکل ap‏ 
thse (LS, Soe ops‏ نز AES aye‏ 
کیزیهایسیدهیشده a pj ang‏ تاو OE‏ 
داده 035 در bb‏ با گردد.تصاویرنشان aad abo‏ در پل ‘oak‏ 


Job‏ تیار لین یه Sl‏ دی ola‏ مین 


ترشحی شده تا بات lal‏ محصرلات ترشحی, به وب 
ayy fel‏ انیس phigh‏ متصل شون باه جلوی 
سل شده تا لول در بخش جلوییخود به بت متصل شودو 
مهاچرت aS‏ کل Hop OAM‏ 0( 


Ape pale و همکاریبین‎ inn 
ایا تا یزه دوه‎ yp ly ای‎ * 
فا دندوب‎ ILE در‎ Sapa 
۱۸۵۸ JOG) ید‎ lal piney oan 


ملاحظه کید 


8 در ساول‌های جانوری, میروتیولها he ans‏ رساندن 

نامک به سافتهای طولایبه کار میرد در حالی که 

MEE ey Se‏ موضی آها را کول می‌کند 

Jip *‏ یام 2:42 yb‏ هماهگی میکرونلانتها و 
| یرتوول‌ها را در هنگم Opie‏ لو تنظیم مين 


در فصل ۱۷و۱۸ مشاهدهنمودیم که چگونهمیکروفیلامتها 
gla oly er‏ یامن‌های bay‏ در ساختعان و سازمادهی 
ila ila‏ دند دون ین سیسم یجید له نم کل و 
این کل عملکرد با قدرت تقسیم خود را ازدست خواهند داد نم 
«سیتواسکلنون» دربرگیرنده یک ساختار نسبتاً ثابت می‌باشد که در 
آن سازمان سللی بهحالت BS Gla‏ است. با این وود 
opie‏ در وفع یک چارچوب Sate Sots‏ مسئول 
مسیرهی li‏ پم بونه be‏ موضعی وکلی در sill‏ 
سوه رای ام stn ae‏ عمل ip‏ 

به طور iS‏ بساری از عملکردهای وژه و عمومی a‏ سیستم 
قبلاستی ee)‏ نریم بیان phi‏ سیستم Nay‏ عمي 
‌شنسیم بان وجد در ae‏ جهات این نها یک HI‏ 
SIS‏ ید با توجه به وهای تبین تولی as 03d‏ یک 
فهرست کامل eagle pl‏ ای یک لیست کامل ریات 
ناسکی میاشم ale‏ لین سول مطرع اس جگونه این اج 
درجم فرندهایویزه با she Cos She‏ 

یک مورد سیر عل تحقیات امرزی onl‏ ان لیست. 
sp!‏ در gles‏ منظم Cage‏ [به وسیله علکردهای AGEP‏ 
عملکردها Jide hug)‏ کردن با RNAI‏ و جزاء همکار (به 
واسطه Ue‏ نمودن ک-مپلکس‌های پروتئینی) نمامی اج 


Yani 


) کینزین -۵ قادر به برقراری ارنباط عرضی بین 
sre la ppg he‏ مباشدمکرنوبولهای ای قطیت با 
ایجاد شدندبطوری که در آن با استفده alg‏ متصل به یک رنگ 
قورسنس a pa Se jd‏ که فرز رک تلد شد وسپس 
توولی‌هایمصل به یک رنگ ارس به ph‏ اف شد. 
این میکروتوول‌ها با کتزین -۵ و پس از ضافه کردن 


ATP‏ توس میکروسکوپ ele yg‏ شدند.زملی که 
۸7۳ اضانهشد. oe pyle‏ یک Asis‏ زو کول 
همپوتان و درا انصالات عرضی hth‏ داد فاش در یک موقعیت. 
بت را رد ی شم ینید توضیح دهد که مای که :۸ به 
la yn‏ که تسا OMI GS‏ عرضی Bip‏ 
wisn‏ شد.چه اقی رخ دده ات 


ا) Be‏ عضوی از خاوادهینزین -۵در زنوپوس بی‌باشد به 
phe‏ عمکرد ES‏ در لت dn Vivo‏ سول‌ها با RNAi‏ 
اختصاسی بر نی ان age‏ آودهشدند. تور ی از سلولهای 
میتوزی گرفته شده است. نقش ۳5 در درون سلول‌ها چیست؟ 


هدیا یی 


Sip‏ کیزینمی‌باشد. تیان he‏ تصویر رای زک‌ایی 
Lyd‏ یکسانی هستند حال آزاین تصویر شما چهنتیجهای در مورد 
OBB‏ -۵ می‌توید Sap‏ 

lb‏ مور تسین اه ی کنزین سیک موتورمیکروتوولی 
لتهای() یا( مباشدهمکروتویول‌های قطبی از طریق تجمع 
ah sacl‏ بای yy Su‏ ها ah i‏ 
در pla ys Sun tons‏ یک انهایخود دای فورسنت زیادبود 
ی ودر یت طول ag abbas‏ این al‏ سپس یک 
اک تزریق با 
روی سح ca AS‏ شدند.دنهابت میکروتویول‌هاینشندر 
فعبی و ۸:73 به درون این Sie‏ تزیق شد و Sp‏ میکروتولی 
نسبت به کیزین-۵ نیت شدهشاهده شد. عکس‌های متوالی و 
پشت سرهم تهیه شد. کم lll‏ مبکروتولها ای( 
ol‏ نهایدرخشان با انتهای با درخشندگی کمنر؟ یا این 
yyy Se‏ توسط |g‏ انهای[-)خود برروی کیترین 
-۵ شر می‌خورند؟ براساس این as‏ یا gop‏ سیک موتور 
اهابی() با( مکرووول ماش 


IC)‏ رنگیبرتی از یک مموزرم در ایدمیس موش تاژه متولد شاد 
سیکروسکوپ اکنترنی رای حصول تصویری MH)‏ سلولی با 
دسوزم فده شد است. a byes‏ تال وهای پرست با 
می‌شوند.ملکول‌هایچسبنا سای که کنهرین ntl‏ شون به رنگ A‏ 
هستن. رو غشای سلولی جاور قرمزهمتندو در فضای ین آباءملکول‌های 
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بکبارچگی ساو‌هادر toca‏ 


دئوس مطالب 

۰۱ چسبندگی سلول ‏ سلول, سلول . 
ماتریکس Sor‏ 

۴ اتصالات سلول - سلول و سلول ‏ 
ECM‏ ومولکوهای چسبنگی 

NT‏ مانریکس خارج سلولی :مین پیه 

۴ ماتریکس خارج سلولی |[ بافت 

lacy وسایر‎ weg 


خارع ole‏ فیلاشتهای حدوسط و لاگایسیتولاسی وج رهب 
تب gil gist‏ هس 


زیدی زیرگونه مجزانقسیم‌بندی می‌شوند.مهره داان دای 
صدها نوع مختلف ساولی هستند که شابل لکوسیت ها 
[سلولهای خونی سفید) و رتروسیت ها (سول‌های قرمز og‏ 
SaaS‏ نوری در Gabbe tS‏ چربی که چبی را ذیرد 
می‌کنند؛قیبرولاست‌ها در CHL‏ بیوندی و صدها زیرگونه 
Sale‏ ار نورون ها در مغر نسان است. علیرغم وجود این 
وت هدر شکل و Slat‏ تام سلول‌های Geer) ge‏ 
ها در پیج لاس ged ol‏ نمود ات ای یل بافت 
پوندی, cab‏ ما 

tee!‏ سلل‌ها طق لگوهایدقتی وب 
aul lly dh Bue‏ گردند بهای چنین 
ire‏ در افش تیاه طلاعت 


aM 


نژیو مان اس که در 
de‏ آن موجود تکین یه وه یک موجود a‏ منحصر به فد 
Sl hue Jed‏ های فیزیولژیکی بدست آرردن بافت ها و 
sant‏ چیه بلاست اما در عوض بهمجو زد ین Sally‏ 
می‌دهد که با Cha‏ و محیعاهای ili‏ شود که ین مر 
یک مزیت تکاملی مهم محسوب می‌شود. 


۵ بسرهمکنشهای چمسیندگی بسن 
سلولهایمتعرک وغیرتحری 
۶ بافت‌های تیاه 


طی تکوین جاناران پچیدهچند ساولی Sek‏ کیان و 
SL bse‏ پیش سا gine gh cage A‏ تا 
hye‏ که Bb‏ موقیت‌ا ساخارا و فالیت‌های بخصوصی 
هستند. یک نوع سول‌های خاص el‏ به صورت یک بافت کار 
هم گرد مد تون یک مایت شترک دنر هم SS‏ 
هم انجام دهند؛ انتاضا عضالنی و بافت‌های عمبی 
Sop SV sb!‏ ای م‌ند و cake‏ کلم در 
oT cls‏ را متقل می‌کن.بافتهای مختلف ese‏ 
صورت یک a  هدشیهدامزاس pal‏ یک یا ig‏ عملکرد 
ویژ را a thd‏ به عنوان Jie‏ ماهیچه‌ه:دریچه‌ها و 


SOS)‏ خونیقلب؛ با هعکاری هم خجن را یمب می‌کنند 
همکاری الوا لول ها بافت‌هایمفرتبهموجو ان اک 
aye‏ که حرکت Se a‏ تیه foal aS‏ نماد و 
sacs‏ ضروری خود را ام دهد 


حتی در be‏ ساده هم سازماندهی GL‏ بیچیده نیز 
مشاهده می‌نود. شکل Be‏ کرمحلقوی کانوزبدیس تنهادرای 
NOV‏ سول امت که این سلولها در ۱۲ SG‏ توت و تدد 


1 Ue aap یکپرچگی‎ - ۱٩ فصل‎ 


گیرندههای چسبندگی در غشا پلاسمایی به اجه احاطه‌کننده 
ماتریکس خارج سللی(6(1:)] صورت Sande‏ ین بخش 
یک Sod‏ پچیده و فشرده j‏ پروتئن‌ها و پیساکاریدهیی 
اس که تسا Ia pe‏ ه ال Beye ns lad‏ 
می‌شوند ايند نوع سای از برهمکنش‌ها نه Ua ple alas‏ 
امکان تجمع و تشکیل بائت‌های مج را می‌دهند بلکه همچنین 
sling‏ فراهم م‌کند که امکان تال دو طرفهاطلاعات را 
بین داخل و خارج سلول‌ها ایجاد می‌کند این انتقال اطلاعات, 
ی jaa lat Spl‏ جمل با لول نیع و 
مهاجرت بسی مهم Srl tle‏ تعجب آورنیست که 
تایمی که سب اخلالبرهمکش‌های چسینکی می‌شوند و 
tle SLM gle agp‏ میناد منجربهایجاد 
alae‏ از جمله یک طیف متوع ay‏ از بیماری‌های 
عصبی ‏ نی AR‏ و نیز cb‏ کرد و یا در ایجادآن‌ها 
شارکت داشته اند 

در این فصل بهبرسی نع atl ashy de‏ 
چگونگیبرهمکش آن‌ها میپدزم از آنجایی که ماهیت 
صولکول‌های چسبندکی در بافت‌هایی که اپی‌تلبال محکم 
LSE‏ می‌دهند و نوهتوسعه آن‌ها در مرحل oe‏ وله 
تکاملبه خوی شناخه فده استء اد ac sy‏ یی 
از dad lm bo eS‏ رش gly‏ که بوست تشکیل 
Sate ye‏ کردم لولهای پل در حالت ele‏ 
(Cl) Spay‏ هت درطی LG‏ ایام زخم‌ها ودر 
Seg VE‏ خاس a)‏ سرمان) سلول‌هایابیلای 
می‌توند به صورت سلولهایی با Supt‏ 2 
chew‏ در بان و کرد مولکول‌های چسبندگی,نقش کلیدی 
anol 9‏ ایا مک که ان aks‏ را در فریندهای 
یولوژیک Se‏ شامل Sp‏ سلولی از ad‏ خزیدن سللهای 
سفید خونی بر روی a>‏ عفونت نیز sip Jas‏ 


این بعت اب شرحبافهایابی‌یوسی به همه شرح 
Seen‏ در بافت جر یی در حال توسه و محرک امه 
خراهیم ob‏ 


|-Metwzcans 2 Compartmentalization 


2. Extracellular matrix (ECM) 


i 
کی‎ ate bale یهن و‎ catego ریغتشناسی‎ 
اسن که بزکتر از مجموعه قسمت‌های مجزاست که در یک نگاه‎ 
بان‎ hae ضروری یک سیستم‎ Shy یت به نان‎ 
وبزکیهای مکایکی مجزای‎ Ie می‌شوند بسه عنوان‎ 
مفاصل انساف پذیر و ماهیچههای‎ Sous استخوان‌های‎ 
امکان حرکت هماهنگ را هو‎ ing شوه به‎ pe 
ve ste یکی از‎ 
)از جمله‎ Mags) 


سیب حقظ اه Go‏ می‌شوند 
حونات دای بفتها play‏ 


ngs‏ اینست که by Sb eds‏ تفت هو ناه 
و در نع سطح خی کل ot ny‏ از یک iy SOY‏ 
ماد Soy te lags‏ هم فشرده اند و ی‌ت 
نادند روش شده است. ISS‏ یک pind‏ و تببلات 
بعدی آن بسه مجمونههای jotta,‏ بفت‌های یلیر 


was‏ نون یک Bl ls JB‏ قوذ تب عمل 
می‌کند که امکان تلد بخش‌هایی را می‌دهد که Bhd J‏ فزیکی و 
plat‏ درک موجو Jo‏ هم چا دهد fs)‏ سده و کردش 
age‏ در تیجه lan She‏ مجزا و ile a‏ ال هضم و 
ست) یود به Sy paleo‏ موجودزده هط همزمان با 
هم صورت yee yl‏ کیک thie‏ 
قن‌تر عملکردهایمتتوعبیولژیکی oly Sip ad als‏ 
gla pe‏ بافت ها وهای پچیده دریک موجود رنه مشابه با 
نامک ها و غشاهای سلول‌های مجز از هم میبشد 

یش بافتهای مسج و سازمادهیآنها به صورت 
ناه توا برهدکنش‌های موی در che‏ سلولی مشخ 
مینودو بنون مها تیم شده یک طیف وسع ا آیش‌های 
موکول‌های چسبندگی از gle} Bod‏ و مکانی امکانپذیر 
Se‏ سلو‌های موجود در یک بافت می‌تونند به صورت 
مسنقیم با هم اتصال یابند (چسبندگی سلول - سلول) که این امر 
نوس پروتین‌های غشایی که مولکول‌های چسبندگی سلول 
(CAMS‏ نام اند صورت می‌گیرد که اغلب این دسته جزو 
تمالات سلولی تخصص یافتهقرار می‌گیرد (شکل BARS‏ 
مکس میوه دروزوفیلا حداقل ۵۰۰ gj‏ ۲ کل ژن‌ها در 
چستنگی سلولی ننش دارند. سلول‌های سوجود در بافت‌های 
p>‏ همچنین به صورت غیرمستقيم به هم انصال می‌یبند 
جسبندگی سلول - ماتریکس) که این pal‏ توسط اتصال 


همچنین سب تظیم 


اتصالات ملول -سلول 


awl 


خر شکل 19h‏ روری بر Up Ip a gla Say‏ و ماتریکس -سلول. تور شمایک tS‏ ال Saal ens‏ رود 
مشخص مین تلع ری این ول ها موه کشت ماد وه S| Jena‏ درل ون رای Sy‏ اند 
و the‏ با (en‏ )که رویماتریکس حارج (ECM) pe‏ اکن است. ep ECM‏ وهای espe pes Jil‏ چند یه 
متفاوتمتصل به هم سازمانمی‌ببد lbp il ce Ji)‏ انصال دهنده بفت پیندی) که در ECM 1h cn Jig Slog‏ به هم و به سلول ها 
تال th‏ 4 مواول‌های تال سول (CAMS)‏ « ای مرجودروی سای سول ال یف و oa‏ سول - لول( ! 
وساطت کرد و گنای ple frag‏ ماوت at BOM‏ شده و نات متریکس-مولوساات A IOP‏ دو نع موی 
Jal‏ سح سلل اب پروتی‌های Sl‏ شا هستند که دومنهایسیوزوشان اغلببه He‏ رین و JB‏ سب ال lth‏ 
ور ine hala‏ غیرستيم CAM‏ باکت la‏ ای lagi‏ هی رسای ال ee‏ مین در 
ly‏ هار ما وهای که بآ اتصل Ses J lc‏ سل ب مت عبط Bb‏ موی ویر eae‏ 
عکس انقل ایند Sy?‏ مارد یک تجمع ید از ۲:۸ رها پوتیهای وسته یز آزیش en‏ تجمات وی ۸0۸ ها با 
گبره‌هایچسینگی نع مختف Ma‏ سل اتکی یهن که قش مهمی CH SINS»‏ در کر هم و te‏ ری ار مان 
سلل او معط LS‏ دار Ma‏ محکم 6 که nS‏ مت نموه اس ما زار کر مدز ما نضاهای خر سللی مان 
سلولهامیشود.اتالات شکاندر (69) اکان حرکت موکولهای کوبک و یون ها را توس abd Gy SAF la JUS‏ کده و ea‏ تال آنها he‏ 
se dle sive‏ م ود سه sla eg‏ نات شم fing LI‏ |69 دسوز‌هایقای )و (Oriana‏ 
هسند که سیوزول یک سول هسب سل ها با 634 a a‏ 


cle ela‏ میت 


واگراییتکامل als‏ و LS gle‏ از ایجادموجودات زند...مازمازدهیبلتها در igi Otho‏ می‌رزم و سپس به طور 
چند ساولی صورت گرقته است. Gulp,‏ چند سلولی شدن و جدگنهبه شرع گیهان خواهم ky‏ 
lye ln‏ برای یش یی بافت ها و انامه بای 
J‏ از دومانهای IBY a atl tebe le» ale‏ چسبندگی سلول - سلول وسلول - ماتریکس: 
Seng yl owe‏ گاهان و جنران ماوشهای زیادی در سازمازدهی "مرو رکلی 
و تکوین بفتهابا هم دنت باشد. به همین لیل, بدا به شرع ما بحت را با شرع انواع متفاو مولکول‌های چسبندگی؛ 


E در افت‌ها‎ abe Bo 48-14 فصل‎ 


(شکل ۱۹۱ ule 4 la gabl yl‏ اتصال دهنه‌هایی عمل 
می‌کند که ستقیم یا غيرستفیم CAMS‏ رابه عناصر 
اسکات سلولی متصل می‌کند (نصل‌های W‏ و 41۸ همچنین 
آن ها aly‏ مولکولهای JBL‏ سلوی را به کار یرد که در 
py lap‏ رای به مور کل aye Saab‏ و ین ژن 
gla)‏ ۵ و ۱۶) یت داد در اکثر مور یک تجمع 
پچیده از CAMS‏ پوتین‌های تور و سابرپروین‌های 
واسته, در سطح دای غشای بلاسمیی ریش می‌پلن. به 
Cast ab‏ سلول - سول به طور ناتی مرتبط با 
اسکلت سلولی Aa eng‏ هستد. محیط اطرا سلول» 
روی خصوصبات عملکردی و ظاهری سلول اثر می‌کذارد(اثرات 
"ال هلا شکل و علکرد نوی نیزرویمعیط 
احاطکننده آن اثر می‌گذرد ارات "05106-006).بنایرابن 
تال و «bls‏ سای عم ویزیهای ely‏ سول‌ها در 
افت‌ها هستند. 

تشکیل pst‏ انصالات سلول - سول دو ضوع از 
برهمکنش‌هایمولولی (شکل ۱٩۳‏ در بر میگیرد ابا 
CAMS‏ موبود بر روی یک سلل, به te ap‏ توبط 
شین‌های خاج سولی. سن‌های سبتوزلی و اهر و lel‏ 
دیمرهای alice‏ یا اولیگومرهای منظم‌تر در صفحه Lis‏ 
ela‏ سلول متصل orl pias‏ بسرهمکش‌ها: 
برهمکنش‌هایداغل سلولی, جانی با سیس نامیده می‌شوند. 
دوم ولیکومرهای /۸1:)موجودروی یک سلولبه 5/:های 
te‏ مفوت روی یک ساول مجاوراتمال tages‏ این 
yan,‏ برهمکش‌های بین سلولی با ترس تامده 
می‌شوند برهدکش‌های ترانس گاهی سبب القاء تشکیل 
بسرهمکنش‌های سیس SLs‏ شده و در نتبجهایبجاد 
برهمکنش‌های تنس Be‏ میشوند 

برهمکنش‌های چسبندگی میان سلول‌ها به طور قابل 
ترجهی ACAMS 4 SS ge pal‏ ویژه شرک‌کنه و بالت 
بستگی gb‏ اتمالات بسیار معکم گیرهماند.تنها زمنی 
JSS Sige‏ شود که اکثر برهمکش‌های ضعف با هم 


ترکیب شوند و این مورد خصوسا زمانی اتفان می‌افتد AS‏ 


5 ادر نواحی بسیار خوب مشخس شده و گوچک 
i Le‏ ودک سار موکولها نمیونند 


1-Celljunctions 


عمکرهای مهم آنها در موجودات زنده و مشاء تکاملی‌شان 
شروع م‌نيم. در فصل‌های sie‏ ساختارهای منحصر بهفرد و 
al a Soy‏ مفاوت شرکتکننه در برهمکنش‌های سلول = 
سلول و سلول - ماتریکس را پررسی می‌کنيم. 


مولکول‌های چسبندگی سلولی به همدیگر و پروتئین‌های 
داخل سلولی اتصلمی اند 

slat‏ بی شمار CAMS‏ را در چهار lls‏ میهم 
دسته‌بندی نود 0B) Sp eps dea‏ 
اینتگرین ها و سلکتی‌ها. dasha‏ که ساخارهای lad‏ 
شکل ۱۹۲ نشان lesb‏ اکثر ۲۸۷/5 ها و pls‏ مولکول‌های 
چببندگی ترکیی از ین‌های مجزای چندگانه هستد که در 


بیش از یک نوغ پروتئین یافت می‌شوند. برخی از ان 
flat hepa‏ را در پسروتین ایسجاد می‌کند که 


من‌ها 


مشخص‌کنده یک بروتلن nay‏ است. سایر بروشن‌های 
غنایی که ساخارهیشان در هچ lS‏ از کلاس‌های اصلی قرر 
نمی‌گیرد نیز در چسبندگی ملول - سلول در بافت‌های مختلف 
شرکت shy‏ 

CAMS‏ ترس ین‌های خارج سلولی خود برهمکنش‌های 
چسندگیر مین labs‏ از نع مشاه (جسبندگی هموتیب| 
وبا مبان سلول‌هایی از اناع متفاوت (چسبندگی هتروتیب) 
وسالتمی‌کند یک CAM‏ موجو بر روی یک BISA I‏ 
gy U lade‏ مشایهی از CAM‏ روی یک سلول tal) glow‏ 
هوموفیلیک) یا با ISS‏ متفارت CAM‏ (اتصال 
هتروفیبک] اتصال jy‏ کند LACAMS‏ می‌وند به طور 
وسیع مین oly‏ غشاهای پلاسمیی که به سیر سول ها متصل 
شداند یا در قطمات یا نقط‌های مجزا که اتالات سلولی( 
امد ng Sapte‏ شون Mal‏ لول - سول مود 
محکم و با دوم و با ی‌ونند Lies‏ ضعیف وگذر باشند. ارتباطات 
میان لول‌های عصبی در Ub‏ نخاعی یا سولهای Spe‏ 
در کبد رای انمالات محکم هستد. برعکس, سلولهای 
سیستم ایمنی در خن اغلب فقط دای برهمکنش‌های ضعیف و 
sf‏ مدت هستد که هآن‌ها اجازهم‌دهد در تاد دوه یک 
رگ خونی تن و از مان آن عورکرده و عونت دال بفت راز 
sip oo‏ 

ذمین‌های سمت سیتوزلی CAMS‏ دستجانی از 
پروتین‌های آابتور hb‏ چندین Sine‏ را به کار می‌کیرد 


| 


Tega 


Orme Om OL ۵ مر‎ 


Blo طور ععومی‎ kee AIOE: گیرندههای چسبندگی. دیمرهای‎ 9(CAM,) خانودههای اصلي مولکول‌های چسبندگی سلول‎ | ٩.۲ شکل‎ a 
۸۱/5 (I) می‌دمند. احضایسوپرفمییایووگویولین‎ J کادهیهایموجدرویسللهای جاور‎ EU همونییک (خدی)‎ yoy 
اهنوا‎ py ay Si tae JS و هم نات هتربیک[رخدی)‎ a aL ba) Sg a نون هم‎ 
بسا ند و‎ lay Sp Jt (Cal td LES bl چسینگی ار‎ ls CAMS زنجیرهای ۵۷و و به نان‎ JE 
امال یبد که د یج ها بخش کوچکی از آن نش دا سکن که به صورت دیسرهایی‎ Gara LS ی ماتویکس از‎ 
خاسی را روی لکویوتین هر یج نان ده تدد‎ gt lL هستد که‎ pny داد حری ک ذمین نی متل‎ wd hs 
صفحه‎ Bb در‎ snl sn psf وی مکی که 0۸۱45 هلب‎ AS نساب‎ ge la be sy ست) وکلیکلیدهایموجود در‎ 
بیان ها در بیش از یک نوع 6:۸۸ بافت‎ Caan مجزایی‎ ay دای دومن‌های‎ fine میدهند. کر موکول‌های‎ LS adh شا‎ 
هستند که آن ها به سکلت سولی با سیرهای یام رسانی تصل‎ oe el این پروزتن همه روتین‌های‎ eine bread می‌شود.‎ 
ند‎ 


شکل ۱۹:۳ دای MSIL A‏ 
او سلول لول برهمکنهایجابی بان 
موکولهای Sn‏ سول (CAMS)‏ 
درداخل Se ld A‏ سلول 
ASI fale barr ye me‏ 
ele ane‏ زاين مولکولها در 
برهمکش‌های میس شرگت Se‏ مان 
gi aCAMS‏ تلف ogi‏ اند 
بسرهکش‌هان ie yas‏ مین 
ذمین‌ای دبستال CAMS‏ روی 
| 3 سلول‌های مجاور یک اتصال قوی شبیه 

sige sb یر( میان سول‎ Cis strane 


1- Veleroslike 


فصل ۱٩‏ - یکپرچگی سرلها در افت‌ه Ee‏ 


Sy Ste alge‏ از بفت‌های بیوندی اغلب رای ماثریکس 
هستند در Yo‏ که کر نها از سللهای بسا شرده شدای 
تشکیل gated‏ دای Je‏ بسیر کمی ماتریکس هستند 
le‏ فشردکیمولکولها در ال fics ECM‏ بسیر 
Ash ja‏ 

سعالات کلامیک ویلسون روی چسبنگی سلولهای 
wil‏ دبای یشان دمند ان بو که یکی از عمل a‏ 
ECM‏ نگهداری دفیق بافت‌ها در کنار هم است. SSS‏ 
۱۹۳۸ که ارهای SDS‏ لسن را بازازیمي‌کند تشان 
می‌دهد زمانی که سفتج ها از حاظ مکنیکی به هم متصلند و 


gla be‏ مخصوص از دو نوع افنح با هم ترکیب می‌شوند. 
سلول‌های یک اسفتج با همدیگر اتصال می‌یابند اما به انواع 
مربوط به گونه دیگر نمی‌چسبند. این وبژگی؛ در نتیجه وجود 
پروتینهای چسبدگی متفارت در ECM‏ است که توسط 
گیرنده‌های سطح سلول به آن‌ها اتصال مي‌بان. اب 
پروتین‌های lye Ses‏ تلیص کرد و بای پوشادن 
فرت رنگ شدهبه کار بدکهزمای که blag‏ هم GF‏ شود 
با یک Sg‏ سلل‌های سنج کامل با هم تجمعمی‌کنند (شکل 
۵ 

LS‏ مغ ECM shal‏ متریکس خارج سلولی را 
برای اهداف خاصی سرهم Sgr‏ اجاد استحکم در یک 
تاندون, glad‏ با استخوان, حالت ارتجاعی در غضررف؛م چسندگی 
در ات op oe 4 EL‏ ماتریکس که بسته به جایگه 
آاتومیک و حالت فیزیولوژیک یک بافت تفیر ge Sp‏ 
محیطی را فراهم نمایدکهتوسط آن سلول می‌فهمد در کجا فرر رد 
و چهکاری بای چام دهد. یر در محتویت /201 که به طور 


دینامیک و مداوم بازسازی شده تجزیه شده و دوبارهبه طور موضعیٍ 
ستزمی‌کردد alge‏ برهمکنش‌های یک سلول ابا محیط 
اطرافش Juss‏ کند.ماتریکس همچنین به عنوان یک مخزن بای 
اک مولکلهای پام رای 8 لولی عمل SS gr‏ رشد وناز 
Me a aig SiS Sle‏ توکس شیهای مان با وی 
سول ها ید رده وه نها خصوم در رال له یش افت‌هامکان 
حرکت می‌دهد.ریخت زای(۱] (مرحهتکوین چنیبی که در ی آن 
بافت‌هاء اندام‌ها و بخش‌های بدن توسط حرکت سلول‌ها و 


I -Morphogenesis 


در آجا رل گرد به ss od‏ اتصل مولکیل‌های دخل 
سول با ین‌های aly ge LACAMS gee‏ به میا 
زیدیروی برهمکش‌هایبین JS‏ 6۸/۵ ها ALS‏ 
وان کر اه واه امکان قاری اتمالات سیس آن‌ها 
(Clustering)‏ یا توس just‏ ساختمان فضایی آن‌ها انجام 
می‌دهد مین این تغیاتی که طبیعت اتصال میان دو سلول را 
مشخ می‌کنه نمی lal‏ مولکول‌های برهمکش ند 
(خصوصیاتترمودامیگی که به pb‏ کی وضیتهای روشن »و 
«خنوش» تال aly‏ برای هر lps‏ برهمکش‌کنده 
(خموصیات S$‏ | تزع فضایی با IS‏ مواکولهای 
چسبندگی [خصوصیات (Ensemble‏ ویت‌های ال CAMS‏ 
در بقابل ove‏ غیرفهلشان با توجه به اتصال (خصوصیات 
بیوشیمبیی) و نبروهای خارجی از قبیل انساط و اقباض در ماهیچه 
be gb &‏ و تیور موه بت احاطه ند آن‌ا در 
سیسم ردش خون (خصوصیات مکایکی) ols‏ مود نوج رل 
میرن 


ماتریکس خارج سلولی در نصا یام رسانی و سایراعمال شرکت 
می‌کند 

اجه یکس خاج سلولی همه گیرنه‌هان چسبندگی 
خاص از قیل Say fal‏ روی caw‏ سول ao IB‏ کل 
)و هم به Suse‏ اتصال می‌بابند در fos‏ برهمکنش 
۸ با گیرنه‌های روی سلول‌های مجاوره ECM‏ اتصال 
غيرستقيم سلولی ,| وساطت می‌کند. محتویات ECM‏ شامل 
پروتوگیکانه یک نع بخصوص کلیکبوتینهاءکلان‌ها 
پروتلینهایی که اغلب pd‏ ها ا تشکیل مي‌دهند.پرونینهای 
مطلول چند اتمالی در مازیکس و سایین (جدول ۱٩۱‏ 
های Sih lal ae‏ مولکولهای بل 
و قلل gill‏ هستند که دای چندین مین می‌اشند که 


مسئول اتصال بهانرع تفت GAS‏ سار پرونیهای 
ماتیکس: پلی nals‏ گردهای چسینگی gla‏ سل و 
موکلهای پم OB oly‏ سلولی هستن این نها 
ری athe‏ سایر اج Sipe‏ خارج سلرلی ضروری 
هستن. همچنن sl‏ اتصل سلول ‏ ماتریکس را تنظیم 
aie‏ این سهاجرت سلولی و شکل آن را هم تیم 
tie‏ حجم‌های مرتط سول ها در مقال ماتیکس در 
مان باف‌های مختلف حیونی؛ تفیرات بسیار زیادی ار به 


تب ۷) 


پرکان 


as JS‏ وق 


کلاژنهایرشت‌ای (مل تیب | و او 


2 امین‎ ate وهای‎ 
hee 
0000 Sand 
concer olin 


یش arb ae (A) tee‏ ورد رش می‌کند. () سا تیب مکانکی و لوط کین دنوع سفن الم هم به وهای 


مج اکن رز la‏ دوه در حود Te—‏ ده اتکل‌های مایم ده شد سل ها Span ig‏ وه که دکار هم جع فد و 
وهای Fin‏ لول‌ای یرون tl iy‏ و سللهای هراس[ aL a) 6) db LA‏ لورت 
زر a‏ هسد هب فتور ECM JAR) JSS iy ga‏ موه en Se‏ را (MAF)‏ ود اسیه (HAF)‏ بشید 
aad‏ طرح € تشان می‌دهد که زمنی که ده‌هایرنگ‌آمیزی ats‏ ها با MAP‏ پوشیده شون همگی با هم تجمعکرده و تجمعات زر رنگ Sp)‏ 


MAF L‏ (قرم) و HAF‏ (سز به JLT‏ تجمعات ترکب شده | تشکیل 
Si‏ ده هن ار pS‏ 


ماتریکس (VND JSS)‏ ی‌شد.تخریب برهمکش‌های سلول 
- مانریکس و سلول - سلول م‌تولد تایح مخربی روی توسعه 
بافت‌ها cl, ash‏ که نمونه آن بروز تفیبرات بزرگ در سیستم 
GI‏ چنن موش در gli‏ ات که ژن‌هایمربوطبه یکی از 
دو ملکول کلیدی ECM‏ بعنی کلاژن !| با پرلیکان غیرفعال 


تارج و سز رتیل یهن طر LS D‏ مهد که ات وشده ‏ 
Ua‏ مورت Sey‏ ترس تالا همیب در کار هم 


wet‏ ها شکل میک نز Maile eh‏ لول 
yh MLS US Ae‏ - سول است.به عون J‏ 
ربخت زابی ISLS‏ [شکبل ساختاهای شاخه‌ربرای 
le canes Jes‏ در ریا رای ai‏ پسانی و 
ih‏ وسایر ESL‏ یامد برهیکش‌های سلول - 


سای سوه هد 


oe فقدن کلازن ال‎ So 

۵ تصویرتجربی ۱۹.۶ غبرفعال‌سازی ژن‌های مربوط هبرض از 
پروتنین‌هی ECM‏ در توسعه اسکلتی معیوب در مرش. این تصاریر 
نتان ده اسکلت‌ندی ai do) Jl‏ کلاژن | ag)‏ تفس 
رگن lage (Cal)‏ موش است که cat ge‏ ند 
غفروف (al)‏ تون nd)‏ تن ah yaks‏ این اج 


کلیدی 563 منجر به کونودگی مینود که به همه آن بساری ازج 
اسکلی 


شه وشکل ری به خود من 
SAI ps HLS‏ چسبندکیچنشکلی؛ سیب POS‏ 
بافت‌های‌متنوع جانوری شده است. 

اتمالات سلول - سلول و ماتریکس - سلول؛ مسئرل 


St‏ تجربی ۱۹۵ استفاده از آنتی بادی‌های سربوط به 
فیبرونکین,ریخت زایی شاخه‌ای را در بفتهای موشی در De‏ 
tay‏ مهار Gb Bye aS ge‏ جین‌های موش جداشده و به 
ang)‏ دک در محط 1/00 بای منت ۱۰ ساعت در غاب 
LC)‏ درحضور (0) یک آتیبادی که بهموکول فیبونکتین ECM‏ 
متمل شده el Teli‏ میک را گرد وتحت این شریط SS‏ 
یی شاخه‌ی نام دهد نما ی بادی ضد فیرواکتین نی 
(EN‏ شکل‌گیری BL‏ ا مهار jen ne) oy‏ گرند‌های 
Oriya fer‏ ]815 5( نز شکل‌گیری شانه‌ای را سهار 
مود ان داد ده ست) 


لات تنیز 


اند (شکل ۱۹۶). تخریب | 


تشکیل, موقیت‌دهی, مماری و عملرد بافتهای حیوانی 
هستندتمجب آور نیست که برخی از مولکول‌هی dad‏ از 
Bb‏ تکالی به صورت باستانی هستند و جزو پروتین‌های 
بسیار حفظ شده در موجودات زنده چند سلولی به حساب می‌آیند. 
اسفحه opp pl‏ موجودت زنده چند سول 6۸۸ ها و 
مولکول‌های چنداتصالی ECM‏ خاصی را بیان می‌کند که 
cals‏ زادی BTL‏ داد که در روین‌های 
انسنی یاف می‌شوند. تکام سوجودت زنده دای بفت ها و 
dal‏ بیچیده (lag‏ بسهبه کامل lly‏ مولکولهای 
چسبندگی دای خصوصیات و عملکردهای برجسته بوده که 
سطح بان آن‌ها el»‏ مختلف سلولی؛ تفر می‌کند برخی اژ 
CAM,‏ ها (ستل lly pal‏ گیرنده‌های چسبندگی be)‏ 
ایتگرین ها و سور el‏ یورین از shal g(LACAMS‏ 
ECM‏ (نیب ۱۷ کلاژن, لامینینه نیدوژن|انناکتین و 
پروتئوگلیکن‌های شبه پرلکان) حفظ شدگی بسیار AVL‏ دارند. 
ep‏ که سایرین yaad ll‏ نان ال؛ مگس‌های 
کلاژن یا پرتین ECM‏ 


Spe‏ اد انا وب 
هستند که نقش حیاتی در پتندارن Ui‏ می‌کنند. یک ترکیب 
مشترک از پروشین‌های Sitar‏ در ذمین‌های تشکیل دهنده 


ne‏ مخلفی از pe ta‏ منستژی است که در آن 
وهای مرعن,موقیت‌هایاملیخود را نرک کرد و در 
قاط مختلف بدن Oy‏ می‌شوند 

اگرجه اکثر CAMS‏ و گرندههای چسیندگی در بتدا به 
gS‏ نیشن مشخص as‏ من ه تقشهای 
اساسی در ply‏ رسانیدارند که اکثر مسیرهای شرح داده شده در 
تصول 1۵ و۱۶ | هار JSS Sp‏ ۱۹ نان میهد که 
چگونه بک گینده GS tg‏ از Bla‏ فیزیکی و 
عسکردی توسط آابترها و SOLS‏ پم رسانی با طیف 
rey‏ از سیرهی thy‏ تخل ی برهمکش کرده که 
بل ll‏ هستند که توسط یره Sips‏ 
کیاری ره ری می‌توند تا روی بقاء سلولی:رونویسی زن: 
یی امکلت le‏ تحرک سول و pa‏ سلول ار 
Sey 2‏ برز تفیرات رای مسبرهایبیم 
راید BI‏ سول مد ساخرهای ۸45 گیرنده‌های 
y‏ تحت ترا اد و abs ob‏ هار رای 
برهمکنش ا سای سلوله و BOM‏ تیم می‌کند. 


این سیر ها 


یرت لول 
Soy Sal‏ اعملمنوع سلولی aga DST‏ ال Sil‏ ها به 


لکد و برهمکشهای Uh UT‏ هی age‏ تفر می‌دهد. 


ین (ILK]‏ و lasting‏ 
موی با لول 
JB‏ مهد کر محویات ری که bl‏ ان peat‏ 


oat‏ مشترک هد 


پردازش‌های متناوب clamRNA‏ چندگانه تولید کند که هر 
کدام یک ایزوفرم پروتبنی مجز را کد م‌نمایند (فصل 4/۸ هر دو 
ony‏ در eg abel‏ برخی از خلواده‌های پروتینی از جمله 
کادهرین ها مشارکت می‌نند. یزفمهای ویژه یک Fare‏ 
al‏ غلب در برخیوعسلول ها و باف‌ا و نهسیین بان 


میکردد 
7 
جسبندگی سلول - سلول و سلول -ماتریکس: مرور کلی 
8 برهمکتش‌های ساول - سلول و سلول - ماتریکس BE‏ 
(ECM) Jae‏ بای همایش وله و ess‏ نها به _ 


|-lsoforms 


PERIL تکثر‎ 
Bp سکلت‎ Abe 


Joe nih PAK] focal Seep ta‏ به 


py nye Lag‏ رمنی مخلف ثتقالمیدهند به ین تنب 


A,‏ شکل ۱۹-۱ مسیرهای pl‏ رسانی با واسطهگیرنه چسیندگی 
glad Ss op sla‏ ینهای سیتولاسمی gl‏ 
این ها درایکیازهای پام رسانی (کینازهنی خاوده- :9۳ کین 
J) ol‏ لین لین ویکوین) ست که پم 

یی اسکلت سللی. Sale‏ سلولی و رونوسی نی تحت 
مسیرهاییامرمانیفال‌ندهسطح سلولی که در فصول ۱۵ و ۷۶ بحت: 


پروتن‌های ew‏ ده تکار می‌شود IS Se‏ این مواکولها 
با تونایی La gt‏ بای انصال تعادبیشمری لیکاند تومط 
ذمین‌های عملکردی مجزه رتباط عمیقی دارد که ths Vas‏ 
در تکامل ag}‏ دش است. 

توع موکول‌های Sta‏ از Sit choad‏ دو پدیده 
ناشی می‌شود که می‌تواند تعداد بیشماری از پروتین‌های با 
وستگی شدید ales ll‏ که این برزتنعالیزوفرها! 
ام رد و یک Wg‏ بروتینی تشکیل می‌دهند. در برخی 
مور عضای ماوت یک ys‏ تنکد 
می‌شرند که تسا هماندسازی زنی و JAS‏ واگ زک ژن 
مشترک ald ala! lis‏ [فصل AF‏ در برخی مود یک زن 
مفرد یک رونوشت RNA‏ نولید می‌کند که می‌تراند تحت 


توسط چند؛ 


Ca eee 


سلول‌های اپی تلبلی دارای سطح مجزای رأسی؛ جانبی و 
اه‌ای‌هتند 

gla le‏ تشکیل دهد بفت‌های erin!‏ سلولهای 
قطبی!) aie es‏ زیر غشای پلاسمیی نها دست کم 
دای دوه ne‏ هم tee‏ به طور pee‏ سطاح 
مجزای یک سول Seg‏ قطبی؛ سطح سم" aM)‏ 
جابی"کاری) و "alae‏ لاه یا زیرین) نمدهمی‌شوند 


نقش‌های الساسی در تشکیل و نگ‌داری این ساختارها ایفا 


می‌کنند. 
pry!‏ در Bas‏ مختلف بدن ری اعمال و نکل‌های 
مشخمی است (شکل ۱0۸ پی‌تلیای (gly aha) Pike‏ 
غاب به عوانسد ها و سطوح حفاتیبه کار رفته میشوند Se)‏ 
dome‏ در SUS ge‏ اد fa)‏ تک ای غلب به مور 
how Bil‏ و مولول‌های کوچک را یک سمت لایه به 
سمت دیگرمتقل مین به نان le‏ یتلوم ستونی ده 
که سطح $l ate‏ ات امد کرک را به ال لومن 
ترنج می‌کند یک pple!‏ سادهمفروش‌کنده رود کوچک, 
lamas‏ حامل از هضم رد وم ود از سح alr‏ 
اه ای - کاری) به JB‏ خون JSS) saa Jil‏ ۱۱۱۹ 
در ae ull‏ ده برهمکش‌های چسبندگی سین 
سلوح جابی؛ سول هر با هم ه صورت یک واه دویعدی 
تگهداریمی‌کد. در حلی که lel‏ که در سطعپاایقبر 
درند سلولها Lh‏ صورت یک ماتریکس خارچ - سلول 
اخصاسی که در JS pj‏ رن لین پیه ده ب‌ود ه هم 
متصل می‌کنند مسولاًسطوح پایهای و جلبی از SF I‏ بهم 
شیه بو وبا هم Aa gw‏ نم اند سح ال کر 
پی‌یمهای che sy) Vinee le‏ سلول و در مجاورت 
sls,‏ خنی را اند در حای که سح Upon soe‏ 
سار سلوله با 614 درتماس نیست. در cg‏ سیستم 
گردش خون بسته. خن aay‏ رای که راخ شا Seta‏ 


مه .1 
ماد 


5 Statifed epithelia 


a 


بافتهاضروریبدهشگل و عمکد سول رین رده و 
سرنوشت تکوینسلول‌ها و UCL‏ | مین Sgr‏ در کرد 
بد در gl‏ ساخترها با بان مواکول‌های چسیندگی, lela‏ 
زیادی حاصل می‌شود. 

#مولگول‌های sila‏ سول (CAMS)‏ اتصالات صتقیم 
سول - سول [هموتییک و Seinen‏ را یم می‌کند. 
همچنن hts anys‏ تج سول مکش سلول 
را تیم LY)‏ ۹-۱ را لاه کند این 
Deh pla, any‏ 4 سلول‌هاتصل شده و ارت ین 
وله و محبط ارف GT‏ تسیل مین 

Gp lead‏ ها وهای چبنگیبه 
Jats bl lie‏ می‌شود که بهمکش نها فیرهای 


اسکلت hls‏ و وهای پیامرسن داخل سلولی را نتظیم 
Sy‏ 
ta ply Sb *‏ چسندگی pe gle‏ شامل 


کادهرن‌ه: سلکتن‌ه: by Ig od yp‏ به CAMS‏ 
stay oy Sly‏ [شکل ۱۱-۲ را ماه ند 
las‏ محکم سلول - سلول بت دو صورت 
ea 6‏ سبس eb) CAMS‏ با داخل سلولی)و 
any‏ ترس (داخل سلوی) شیه (همولیک) با 
متفاوت اهتروفلیک) CAMS‏ می‌باشد (شکل ۱۷-۲ را 
ملاحظه کید SF‏ برهمکش‌های میس وتلس دربن 
سول‌هء یک نوع چسبنگی شیب SEO BS‏ ولد 
Se‏ 

Weslo‏ خاج (ECM) Ye‏ کمبکس متشکل از 
رها و پیب کارنهاست که در ساخار و عمکرد 
nc‏ مضارکت ps‏ وهای مهم Bo Spe‏ 
BOM‏ شامل پروتوگلکانء WPL‏ و پروتین‌های 
ریک (eV ign)‏ هستد 

تکایل مولکولهای چسبنگی با ساخه و اعمال ay‏ 
وله اجره همایش به نع بافت‌ها با عملکرهای متوع با 


می‌دهد. 


SECM سلول- سلول و سلول‎ creas RG 
موتکول‌های چسبندگی‎ 

سلولهایموجد Bact»‏ ‌یم وغیر اپ‌لیومی: 
کر star lay‏ سول pe‏ و سول - Site‏ 
ele‏ و نه همه آن ها aS Sal‏ بهدلیل سازمان‌دهی 
نساب ایو وق ng ld‏ در تال و sh‏ ما 
بعث خود ربا ot‏ جزیات سل در etal‏ شرع ینم 


4—___ 


ار سلول‌هایآی‌لیای ny‏ است سلولهای اندوتیال نامیده 
Gly phe‏ میب سمت رأمیسلل‌های ادلی که در 
مجاورت خون JB‏ 2/9 معملاً سطع zal‏ ناماد و سمت 
le lay‏ آن سح als dag‏ ی‌ود. 

ببه طور کلی, سلو‌هایای‌تی, سلل‌هاییثابت و 
Satan Spe‏ دنهد مولکولهای چسبندگی به طور 
محکم و ab Ind el‏ همدیگر و به ECM‏ مرتط به a‏ 
می‌چسانند یکی از مکانسمهای مهمی که رای برقرای 
eMail‏ قوی و ابر به ار گرفه می‌ود لیا دتجات این 


مولکول‌ها به صورت توه‌هیی اس که اتصالات نامیده 


sie 


مه نوع از نصلات اکثر برهمکش‌های سلول- سلول و 
ملول-31راوساطت می‌کنند 
نمی lage‏ یل سوجود در یک صفحه؛ توس 
oa‏ تخمس یاه به همدیگر وه مزیکس خارح سارلی 
متصل می‌شوند. گرچهصدهابمکش با وساطت مولکولهای 
ola Stine‏ بای Stes ole‏ کاقی هستند اما 
Lal‏ نیز نقش‌هایمهمی در ایجا فدرت و Moca‏ یک 
ay‏ ال اطلاعات مین فضای خارج سللی و So‏ سول 
کترل عور pox‏ موکولهاز عرض BAAN‏ سلوی و 
هایت ال gaye‏ موکله از یواسم یک سلول به 
سلول olan‏ رمستقمآن دزن که مهم در مود صفحات 
ME!‏ تشکیل Sct Mail‏ به ابجاداتعال محکم 
مین سول هاکمک نود وب این صفحات اجازه می‌دهند که به 
edge‏ در ال جریانمولکول ها یک طرف ه سمت 
دیگر صفحه cules‏ کنند 
مه کلاس املی از اتصالات he gle‏ ترکیات اسلی 
Sg!‏ سترنی ساده می‌بانند (شکل ۱۹۹ و جدول AVY‏ 
اصالات نگری!؟ و creat‏ محکم :سیب نگهداریبافت‌ها 
در کنر هم می‌شوند این اتعالات به سه قسمت سازمان 
می‌ان:(]بوتینهایاتملی در عشای gladly‏ که یک 
سلول راب لول دیگر روی سلوح جایی (AMS)‏ ویابه 
2Luninal‏ 
4-Anchoring juctions‏ 


1- Flattened 
3+ Abluminal 
اون‎ junctions 


(eSB) فلسی‎ dhe @) 


a‏ شکل ۱۹.۸ cae Mg ho gh‏ رس iy‏ سلولهای 
پی‌لیال خموصیات مفونی رد( ای سنونی phe vhs‏ 
سلول‌های Jo‏ دای ست که Sie oi ln ple J‏ (لر 
fal‏ دستگاهمعدی و سرریکس) و سول‌های جذب‌کنده[أستر yy‏ 
ao whe lb ig) thy (Says‏ سلولهای Side‏ 
BS‏ خی [سلول الیل | دوتوم) و اثر Spe‏ 
gu‏ شاه است. () bil‏ ای حاری ندین اهاز سلولهای» 
با اشکال ملف ست که حرا خامی ادن اه مور ap‏ بط و 
نبا آمتر نموه است (A) Late i)‏ بای فلسی مطبن )6 
تشد سلحدهانوزن ر مناد !ین آسترها در مقبل جذبه 
ممافت کرده و عموماً در جذب یا ترشح Show sly‏ وبدرونحفره شرکت 
مین امن هک Sh shed Sa‏ از ان و سیر محویا 
ECM‏ همل نی یاه دید میشود ون اب بات پچندی 


لست که دی 


زیرثانانصال می‌دهد. 


فصل ۱٩‏ - بکپرچگی سللها در cdl‏ ۳ 


ماتریکس خارج سلولی روی سطوع AL‏ |گیرندههای (hail‏ زیر یک فرش 5 sled S‏ دستجات فیلامان‌های حنواسط که به 


oie‏ سعلح سلرل 5 گرفت‌اند يا میان دسموزومها و همی 
سمرز‌های cli‏ سلول‌ها gy‏ شدانه سیب Wid‏ شک و 
استحکام لول io‏ اتالتادهرنس و دسوزومه در کر 
gly‏ مختلف سلولها cal‏ شددند؛به نظر مي‌رسه که همی 
«سموزم‌ها: محدود بهسلولهای ig)‏ همتند. 

دسموزوم ها و همی دسموزوم ها سیب می‌شوند که نیروها به 
att gh‏ از یک ثاحه یک J pial ype AY‏ اند 
به صورتی که استحکام و قدرت کل لایه سلوی اپی‌یال حفظ 
گردد ان 99 خصوصاً در حفظ Sb Canal‏ پوسته بسیار 
مهم هستند به عنوان مثال جهش‌هایی که سیب نقص 
GSS‏ همی دسموزمی در پوست می‌شوند می‌توانند منجر Ae‏ 
روز لها شوند که در آنا‌توم از ماتریکس خود جدا 
شدهء ماع خر سلولی در سطح ال تجمع یافه و سبب 


می‌شود که به بوست فشارآورده lg‏ را به صورت بالنی به سمت 


aS ayes 


کسادهرین هس اتسمالات سلول -سلول را در OLA‏ 
آدهرنس و دسموزوم هاوساطت می‌کنند 

عمل‌ترین :/(۸)های موجود در اتصالات آدهرنس و 
دسموزم‌ط: روط lg‏ کدرا هستند. در مهره ان 
ای ig‏ وی با یش از ۱۰ عضورا Wir‏ دست کم در 
شش زیر Ig‏ تقیم نمود که شامل کدهرینهای کلاسیک و 
کادهرین‌های دسموزمی‌اند که ما در زیر به شرح آن‌ها و 


پروتواهرین‌ها و Gene‏ خوهیم Sy‏ نوعکادهرین ها به 
ce‏ وجود leg}‏ کادهرینی چندگانه و پردزش‌های ستتارب 
RNA‏ ایجاد می‌گردد. تعجب آور نیست که در مهره داران انواع 
بسیرمتفوتی از SB lng wt‏ می‌شود زا کر ناع مختلف 
سلول‌ها در بفت‌های مختلف از ین CAMS‏ برای وسالت 
تال و قاری ارتاط فده fia i‏ بینترین تعداد از 
گادهرینهای مختلف بان می‌کند که الب طت لومتشکیل 
تا زیادی از نات ملول -ملول سیر ختصاصی بهمنظور 


1-Gap junctions 2-Adherens junction 
3-Desmasomes 4-Hemidesmosomes 


5-Cadherin 


گیرندههای اتصالی را به فیلامان‌های امکلت سلولی و 
مولکول‌های بیام رسانی منصل می‌کند و[۲) فیلامن‌های 
اسکلت سلولی را به خودشان متصل می‌کنند. انصالات محکم 
همچنین جریان مود محلول راز نضاهای خارج سلولی میان 
La Je‏ و تدکیل یک صفحه یی راکتول می‌کند 
اتصالات محکم ابدا در سلول‌های cH bel‏ شنند که در 
آنجا اتمالات لنگری هم در سلول‌های اپی‌تلبال و هم در 


سلول‌های غیر lal‏ دیده می‌شوند. سومین لاس اتصالانت. 
اتمالات "sles‏ هستند که سبب sl‏ سریع مولکول‌های 
کوچک dae‏ در آب مین sae ges‏ مجاور هم 
می‌شوند.شباهت این اتصالات با نصالات لنگری و محکم در 
يشست که هر مه با هم سیب می‌نوند لول بدا محیط 
Ab‏ خودارتباط aS jay‏ اما از لحاا ساختاری تناوت‌های 
Ma oy‏ نگری py Gab phony‏ آن‌ها در as‏ 
کردن چسیدگی‌هایسلول -ملول و سلول = EMIS ECM‏ 
JS Ta ss‏ که هم در سلولهای یلیم و 
هم در سللهایغیر wend‏ یقت می‌شوند شاب SMe‏ 
سلول- لول در یهن هد که eared‏ نادند در 
پخش ۱۹۶ در مورشان صحبت lg‏ گرد 

سه نوع اتصالات لنگری در سلول‌ها وجود داند دو تا لز 
آن ها د Jyh VL‏ لول Sie‏ درد در ای که نو 
سوم در نات لول - ASL‏ شرکت مین EM‏ 
cae ite pil‏ سلول‌های gi Jadu‏ به هم 
متمل کرد و Vy‏ در مچاوت سح eM ft‏ 
محکم قرار رگید (شکل (INN‏ یک کمرید هی از 
فلاستهای تن و وین در یک CML Gb lal‏ 
dial‏ نان یک at ha pS‏ مینک مد از 
سلول در بل فشر Fc‏ و ینب SRS‏ کل آن 
کمک می‌کد. وهای ال و برخی از انواعسلولها از 
Jd‏ وهای ماهیچه صاف و سلول‌هایقبی نیز توسط 
دسیوزو‌ها")به طورمحکمی در کار همق گرفاد که تقاط 
دکمه ails‏ هستند که گاهی دسموزوم نقطه‌ای خوانده gd‏ 
هی موز "ها روی سح بای وهی 
cil‏ می‌شوند سب لیابوم Sisley‏ 
BS‏ لول ینش شده که سار تیب ite‏ هستدکه در 


هر شکل ۱٩-٩‏ انوا Lal hal‏ سلولی. سلولهای ely‏ ستوني را که روده کوچک را آسترنموده‌نهبهم at‏ می‌نمایند. (۵) طح 
gla pl Sold‏ یلیل ahs ay‏ ای سلول ها روی یک لام SHS IB aly‏ و سطع رس با میکرویهای لگشت ملندی که به ال 
وس روهایف هن وشنده ده ات لمکم فط در زر JPA da Se‏ اند مغ ار سار از مین ون ری و خون 
از مین فضاهای اج سلوای لا سول ه می‌شون. نالا شاف به بو ها و مولکولهی Sag‏ اجره وا من ite‏ سلولهایمجار 
می‌دهند.سهنوعبایمانهز اتصالاتءاتصالات ادهرنس, دسموزومهای sal‏ و همی دسموزومه! بای چسبندگی سلول - سلول و سلول -ماتریکس و 
یم رسانی؛ نی SS yh (b) san‏ برش ایک J‏ سل ای یبال Flay‏ نان دهندهموقیت‌های نسبی ioe het‏ 
cal‏ 


که Bln ai‏ بهطورترجیحی برهمکنش‌های هموفلیک را 
by mL lay asp Chay‏ رین نکده وه طور 
ling ns‏ سار سول ها مت ae‏ من هن 
کادهرین Jb a E>‏ سلول L‏ لقع می‌شود سلل‌های.ا 
ath‏ هرن که بهصورتمهندسی شه اج hs‏ 
طور ترجیحی به سایر سول‌های بین‌ننده کادهرین ت1- متصل 
می‌شون (شکل MU‏ این la ple‏ میاه کدهرین 2 
تجسات le Jig‏ با هدیگر با سلول‌های یال جدا 
شده از ره هاشکیلمی‌دهندگرچ ار دهرینهای درد 
اتصالات هموفیلیک از خود نان tills‏ اصا برخی از آن‌ها 
Sige ala any‏ نز زر se‏ 

چسبندگیکادهرن ها به حضور Ca?‏ خارج سللی بسنگی 


کمک به برفزریپچیدگیآن به صورت یک دیارم میمی شکل 
است. بذبراینمهره gh‏ قارند که با حدثل ۲۰ کادهرین عم BS‏ 
کادهرین‌های کلاسیک:کآدهرین‌های «کلاسیک» شامل 
کادهرین‌های ۷,۳ و ۴ هستند. ادهرین‌های gE‏ ام در یک 
طیف وسع یان می‌نوند خصوصاًدرطی مراحل اوه نمی ke‏ 
ed condi ln be‏ از قل ah‏ که روه کوچک یا 
توبول‌هایکلیوی را آسترم‌نماندهحاوی PS id pale‏ 
E>‏ سطوح de‏ خود هستند اگرچهکادهرین E>‏ دراتمالات 
pial‏ به یزان زدی وجود داد در خرچ از سطوحجابی نز 
یفتمی‌شود که در جنر یرس شاهایسلولهایمجاور 
هم رابه هم متصل می‌کن. نیح حاصل از آزمایشات بالول‌های .ا 
(یک رده از نیرویلاست‌های موشی کشت داده (ad‏ نشان می‌دهد 


دی مه ده 


SI اتصال‎ hui S اصلی‎ ROAM نوع چسندگی‎ 

چسیندگی سلولی 
اتصالات لنکری ۲ ۳ 
ge goose ez pio owls‏ شکل کنش: یبن 
۲ دوز کاهریزهای sacs sine‏ حدوانط ered eS‏ 

0 گس (CB)‏ بای aa‏ کل منم اما 

cline رین‎ Jes کین‎ bcos JAMS 6 بعکم اکریون‎ cla 
کت‎ pe ca bl oie JL Ie Jus اصاات‎ 

که سول تون راب ای 

woe 

پلاسمودسماتا 77۳ peer‏ 2 برفای Sa‏ 
(تنها در (otal‏ مولکول‌ها مین سلول‌ها. 

No‏ نقش کادهرین B=‏ در اتسال را م‌وان توسط otal‏ انجام 

cadhrintransoene Cochin trnsgene 


شده روی سلول‌های اپی‌لیال کشت a5 ab‏ که ۴1۸/9616 نام 
درد نیز ورسینمود (شکل ۳۴ یک شکل نشادر شده با 
پروئین فلورسانت سبز رنگ از کادهرین - E‏ رادر این سلول‌ها 
استفادهنمودند تا تشان دهتد که کلاسترهای کادهرین Ee‏ 
اتسصالاتاولیسه را بسرقرر کسرده و در نستیچه سیب 
می‌شوندکهسلولها در صفعات قررگیند [شکل DAN‏ دراین 
سیستمآزماشگاهی, فزون نی بادی که E> cua‏ وصل 
می‌شوده gle‏ از برهمکش‌های هموفیلیک آن شده و انصالات 
وابسته به Ca”‏ سلول‌های Glee MDCK‏ را به هم مهار کرده و 
از تشکیلاتصالاتادهنس بن سلولیمی‌شوند 
هر گادهرین کلاسیک حاوی یک دمن Sasa pb‏ 
مین توزوی 0 تال ناکت ون ین خارج لولی 
۷ کادهرین» ay‏ (شکل ۱۹/۲ را ملاحطه (a‏ ذمین‌های خارچ 
سلولی بای اتمال Ca?‏ و اتصال سلول - سلول با واسمله 
کادهرین gpd‏ تال باوامطکدهین موجب برهمکش‌های 
att ily‏ رون سلوی) سین سوی) شود (شکل 
(UF‏ جایگه تصالی "623 مان تکرارهای کادهرین, برای 


adh سیب‎ 


1- Cakium adhering 
2. Madin - Darby Canine Kidney 


‘Wircaiolum. «| Mith calcium 


Ca? کادهرین, چسبندگی وابسته به‎ ۰۴2 1٩-۱۰ yada 
ee نحت شرط ناد‎ aS ye لولهای با وسافت‎ aly 
صورت صفحات‎ a be hh خر‎ gh سیم در‎ ie در‎ 
کادهرین در این‎ E تریق یک ژن که سب بان‎ el ths تجمع‎ 
pails سل ها مکرده باعت تجمعآن اه صورتتوده‌های‎ 
این عمل را‎ (al) در غاب گلسيم‎ Lily) حفور لسممی‌شود‎ 
هد‎ pid lg ge 


درد که ناشان نز از همين خاصیت‌ان گرفته a‏ است به 
نون مال,چسبدنسلول‌های ما که هرن زمنی 
که سول ها دریک محول حاوی SCO”‏ قرم‌گرندکاهش 
ae‏ (شکل (Me‏ بخی از مولکول‌های چسیندگی به wale‏ 
pCa”‏ مایم خارع سالی نیز درد تا بان به درستی عمل pa‏ 
حنی 6 سابرین gs}‏ 026/5) متقل از slags Ca‏ 


۲ 


Aa زست‌شناسی سلولی و‎ ww 


2 


زد" هکل gst AA go‏ 2ات چسبندگي در 


داده شده را وساطت می‌کند 
زن 8 کادهرین رابه پروتتن فلورسانت مبز (GFP)‏ متصل کرده و آن را 
به JS‏ سلولهای MDCK‏ در محبط کشت ورد می‌کند سپس 
سول ها هم دریک زین حوی لیم مخلوط شده CPS pg‏ 
ظورسنت درل زان مردمشاهده ار گرفت[در heel‏ نان eb‏ 
شده (ea‏ وهی 5+ gn‏ ال وه وساطت رده و سیب 
Mal‏ بدی Wid clade‏ به هم می‌شود 


MDCK gli! glade * 
۳ 


iy‏ مهم در ات چسیندگی does pte‏ رح سل یرای E‏ کدهن ک د ات هرس وی 


۵ شکل ۱۹-۱۲ تر 


esd DK ge a gh‏ برهمکش هی هموییک وله به 32 Sa‏ می‌کند. دمینهایسیوزوکادرینهای- به صورت تیم ا 
رتم ریا gh‏ هم )تس م‌شودک Ma‏ اب فیماهای اکن )سکلت موی متمل کرد و در 
مسیرهای پم نی siya Sp he JBL‏ نج دسته‌ایمتوعپروتین‌های تور درد سلول مشخص Sead‏ اکیدی این Sag‏ 
cesta dang‏ می‌تواند با اتصالات آدهرنس برهمکنش Sy sled‏ از این آذاپنور ها از یل 2001 می‌تاند با چندین CAMS‏ مختلف برهمکنش 


[لورترین LEE ca‏ که همان مین 3 تمینل است tag‏ 
Soy fg‏ چسبندگی با واه کادهرین عم قطا یامد 
قاری برهمکش‌های سر به مر مین ژمینهای -ترمال 
sla i‏ کدهرین روی سلول‌های مجور هم است که این 
موضوع در شکل ۱۹۱۲ نشان دادم شده است. TB scalps‏ 
Sp Sait Lila‏ که تحت برخی eh Bl alps‏ 
کادهرین از هر مولکرل. و نه فقط مین‌های JASN‏ توسط 
متصل شدن بهم. در برقراری اتصالات تنس شرکت می‌نمیند. 
مین "تال سیتوزولی در کدهین‌های SW‏ توسطا 
lasting‏ هنن امکات ملولیمتصل منود SSS)‏ 
۱-۲ ان Ugg‏ رای قدرتاتصال ضرورید که ظاهربه 


os 


استحکنمدهی 4 یگومرهای کادهرینبه کر SAB apne‏ 
کادهریننایتاً کپلکس‌های بین سلولی تشکیل می‌دهند تا 
Joo Sites‏ - سول Sill‏ وسیس Shiels Bn‏ 
جانبی یشتری نموده و سبب "Zippering Up"‏ کادهرین‌ها به 
صورت کلاسترهاییمی‌شود در این طریقی, برهمکنش‌های با تایل 
کم جمع py‏ ایک gb et incr‏ سار محکم تلد 
ایند 

نج حاصل از آزمیشات نوی ذمین, که درآن یک مین 
OE‏ سولی از بک He oo oem eg‏ ایک کادهرین 
مختلف جایگزین شده Lt cal‏ دک یژگیریشههای slat‏ 
دست کم در Judy‏ آن‌ا در ceed ip‏ خارج سلولی 


۱۱۰ 


آماینی توسط هیسازی منبم سیتووی 3 کاتینهای در 
«سترس Lal‏ شود آمین‌های سیتزلیکادهریه,همچنین با 
ny‏ ام من BO‏ یلیل کین ادن - 0120 
یز برهمکش GB AG RIESE yb Hae‏ فط اتصلات 
سکلت cy ls‏ نمي‌کند که هچنین میتولدبه i a‏ 
ge‏ ین gj‏ را در سیر پم رای Wat‏ تفر دهد |شکل ۱۶۳۲ 

کادهرین‌ها نقش حیاتی در طی Ua al ple‏ می‌کند. هر 
کدم از کادهرین‌های SAD‏ دای یک تزع باتی مشخص 
می‌باشد. در طی دوره jae «pla‏ ا ماهیت کادهرین‌های سطح 
سلول تفر کرد بر بسیاری از datas‏ اصالات سول -سلول و 
مهاجرتسلولی ایکا به نان ثال انب بفت هدر 
ی ell‏ توس دی سلول‌های الیل بت 
sla gle‏ پیش jl‏ متحرک ops‏ سایربافت‌ها اسلولهای 
(gat‏ همه ی‌کرددچنن ات مشیم ایلیا 
کاهش در مین بیان Sp ASE‏ مرتبط می‌باشد اشکل gb‏ 
۵ تبدبلسلول‌های یلیل به سول‌هایسرعانیبدخیم 
از قبل تومورهای مجاری بسا ops‏ انیمنشره دستگاه 
٩.۱۳۲ YS) HF‏ زب واسطهکاهش در epoca‏ 
مشخص میگردد 


کادهرین‌های دسموزمی 

Pag MOM JSS) ped‏ رشن هرن تخصص 
a,‏ تال lias 5 Ves‏ هتند که ژمین‌های 
سیتوزلی آن‌ها ماوت از کادهرین‌های کلاسیک می‌باشد 
ذمین‌های سیتوزولی کادهرین‌های دسمرزومی با پروتین‌های 
abe J yhl‏ لا وی که hs‏ ناه کین داد 
has‏ !"ها و یک عضو از ws‏ اکن آایتورها بام 
دسموپلاکین(!")برهمکتش yl sabe‏ ره که Sesh‏ 


غیرطیعی اما کرام پفیگوس وولایس !"که یک 


she‏ شود ایمنی سید کشسف گردید بیان دای 


۱ Desmoglein 2 Desmocoltin 


3+ Plakoglobin 4 Plekophilins 


5. Desmoplekin 6 Pemphigus vulgaris 


el 2h desta سول‎ 
فد مد که‎ ea 
ed 

SS‏ تجربی ۱۹۰۱۳ (شکل رنگی)فعلیتکادهرین 7 در طی 
Jag Jas‏ -مزانشیمی و پیشروی سرطانکاهش lage‏ یک 
پروتنی که Sal‏ دار ین gyn‏ مهار ره وبا Sabb‏ 
تال اپی‌تال - مزنشیمی مرتط scl‏ )0( سلولهای MDCK‏ 
nepal‏ در محط کنت پرورش ناه (b) aha‏ بان Snall gj‏ 
در لولهای ۱۱6۵16 سیب می‌ود که آنه فد ال یال - 
مزاشیمالراجام دهد )€( gig‏ کلدهین E>‏ توس رنگآمیزی 
[SE log) gaa‏ در بخش‌های Si‏ بفت bape‏ 
یک بیما le pol‏ منشره گوارشي gating)‏ شده است. گدهرین - 
در lap ple Jab clade‏ لخد گوزشی مدای سا 
بل سمت Boul! ayia oan eh‏ در صفحاتپوناند 

سلول‌های سرطانی مهاجم دیده نمی‌شوند. 


واسله مشارکت اولیه lag]‏ افزیش‌دهی به انمالات ils‏ 
می‌باشد به عنوان ال تخریب برهمکنش مین کادهرین‌های 
کلاسیک و هو B‏ این در وین تور مسولی که این 
گادهرین اب فیلامنتهای کین تصلمی‌کندبه یدای 
چسندگی سل - سول با وماطتگادهرین aby‏ می‌دهد این 
تخریب به طور خودبخودی در سلول‌های توموری رخ می‌دهد که 
als‏ اف به ese‏ اختلالد gly‏ .کین بوه و می‌تو به طور 


26d و‎ oe pn ۸ 


هو 


اتمالات محکم سل - سلول AS Ml‏ توبطا 
کادهری‌های ead‏ ادهرنس وساطت oye‏ مکانتشکیل 
کلاس دوم اصالاتبین سللی | در Mla‏ محکم یال 
فراهم می‌آورد 


اتسعالان مسحلم اجسام حفرای را بهمدوخته و 
محتوبات نغشایی را محدود می‌کند. 

Soa قطب,به نان هو‎ ate la le 
عمل می‌کند که میعات خارج سلولی احاطهکننده‎ bial انقال‎ 
نها راید از هم جدانگه داد اتصالات‎ Sigh غشاهای رأسی و‎ 
در یک توا رک‎ pe مجاور هم‎ Ja age مین‎ Soe 
حفا و‎ ay رأسی را احاطه کرده‎ las yj در‎ bib سلول و‎ oli 
SM aI سول کمک ی‌کند(شکل‎ Coa sa 
از قل‎ chp تخصس بات دی را تشکیلمی‌دهند که اجسام‎ 
Asie - لومن روده و خون را بهم می‌دوزند[مثل سد خونی‎ 

oe اش کرو مولکل‌ها و در‎ J محکم من‎ cM 
کوچک محلل درب وبون ها عرض‌صفحه‎ sin ie ماوت‎ 
نها همچنین‎ edie Be مان‎ ald توس‎ Jay! 
می‌شوند که ین عمل را‎ Joi! ساولهای‎ Ca سیب حفظ‎ 
رون هاو کلکوزدهایغشایی بان‎ Ij cae توسط‎ 
م‌دهند که سیب‎ pd Lk LE و تال‎ ch ey 
متا هم بشند در‎ glk obs ib ol می‌شون ین‎ 
تیم رده در یک بخش‎ DE تبجه حرکت کر ییاز‎ 
اه پوئن‌هی‎ SNe یک مسر ترس‎ bog وسع‎ 
SS) ar متصل به غا نام میتود صورت‎ oy li 
gn 

انصالات محکم از دسنههای نازک پروتئین‌های غشای 
gah‏ تشکیل gh eS thas‏ بل سلول هکره ودر 
تعاس با دسته‌های اک مشاب Se IB sw la pass‏ 
نی که بخش‌های ارک سلولها دریک میکروگراف اکترفی 
مشاهدهمی‌شوند مطوح رأسی سلول‌های مجاور بهنظر Say‏ 
اي سول‌ها, هدیکرا در فواصل موجود لس کرده و فقط در 
تواحی زیرین سح Gal‏ به هم ملحق I) pie‏ ۱۹۹۸) در 
alin‏ حاسل از شکست نموه‌هایفریزشده!, تصالات محکم 
به صورت شبکه متسلبه هم از Sia‏ هو فرورتگی Sale‏ 


| Freeze-fracture 


۳ 
عتآی i‏ 
اد ای 


مرک و 
me‏ 
Paar)‏ 


()فلامت های by‏ 


هم شکل ۱۹۸۱۴ دسموز‌ها:() تکل یک دسموزم مان Spe‏ 
یال که دای ea‏ با رای ais acd‏ ماش 
۶( هایغشاگذر yas‏ سمووی مروط AY a‏ 
saat a pel lacy tne‏ سیتپلاسمی 0۸/۸ ها HU‏ 
پل ولوین, Lig Syed‏ متمل می‌نوند.(0) 
cea Ie‏ بخش ناک یک دسموم متصل‌کندهدو 
jt ell Self‏ باه دمحا لت نان ده شدهاست. 
دستحات فیلامنت‌های حدواسط از دوپلاگ سیتوپلاسمی که رنگ Fa‏ 
a‏ مورت شاعیمتشعب tha‏ که اي La,‏ سح اخلی 
غشاهای پلاسمایی مجاور هم AS ge july‏ 


یساریهای خوای یدای ستز سین که به یک 
وین بنی نما متصل dpe‏ در فیگوس ووگارس این 
bash al‏ صال مان clase‏ ابا رز ین ده و 
eal‏ تال زدن پوت و نشاهای مکومی می‌شود نان داد 
شده است که عمده ان انوتی‌بادی ها بعیه دسموکین هستند و 


در حقیقته آفزودن gee‏ آنتی بادی‌هایی به پوست rate‏ 
JSS‏ وله از ین رفتن oe ML‏ الق مین 


سا ید سید ۱ 


«شکل ۱۹۰۱۵ اتصالات محکم. (a)‏ سقاطع حاصل از شکست: 
ips‏ ریز شده در نی نات معکم مین وهی یال 
ری نتان ده ندهاست خط برش امن ای lh‏ یک از 
p‏ سل ما گذشته cal‏ یک So‏ تاه ان عل ار Si‏ ها 
وبرجتگی هدر زیر Mla ate Jayne‏ محکم SS‏ 
Seta ch )0( ae‏ نخان مهد که fi‏ یک اصال محکم 
ترس ات Spo‏ ذرت وید ge Je‏ شکل می‌یرد در 
Se‏ مود در ald SS‏ [ یک بخش نق اد تک از یک 
تال محکم تن jag la ple ao‏ یی که 
ae‏ رتیت با هم Uns Sang‏ هم با SOS go‏ نماس 
(C) ch‏ هماطور که در ین yas‏ شماتیک نشان داد شده است. 
وهای الی elude py‏ هم وین وهم کون ۱ 
وی هار iad aa‏ هد در Co‏ ماو Posey Jal‏ 
IAM)‏ ای یک شین SL‏ و LS‏ ند خرچ سلولی 
hy‏ 


پلاسایی دیه می‌شوند اشکل ۱۹.۵ 

بزرکتاییهایبسیر الا نان gin Sandys‏ از ذات 
ip‏ قطر gla Sian y THOM‏ تشکیلمدهند که در 
مبکروگرفهای حاصل از برش نمونههای فریز شده اتصالات 
معکم دنه م‌شود در شکل تشن ده شده در تصویر ۱۸8 
اتصال معکم توسط یک ردیف AS ol lip‏ تشکیل شده 
است که یک ردیف توسط سلول So‏ گرفته شده استهتمر یک 
gene tbe‏ ان نات محکم را ین یبد و 
این فرشیه توت مد که ing‏ زو اه ASL‏ 
ضروری بای این نات هستند دو وین اصلی تال 
ای که در gla ya ca‏ شمان بل ود( و 
da} ata Tags‏ محقان موش‌هایی با جهش‌های 
oh abe‏ ادن مهندسی کرد وم شدکه ان رین 
ی شکب نات معکم ماس lasing‏ نات 
محکمی بودندکه ار حاظ ریخت‌شاسی منوت soy‏ ررمی‌های 
بشترمنجر کف ادن گردید هر ib oy I‏ 
چهار میج ۵ هستد که JSS) Sige Ee yy‏ ۱۳/۵۸ 
خنواد aay alice lag}‏ تلد زیادی از ae la ig‏ 
بهم راکد می‌کنند که الکوهای بیان Bl‏ متاوتیرانشان می‌دهند. 
یک la ily jog‏ اتصالات چسندگی VAMS)‏ مدخص 
tas‏ که در ploy Sly eM soy‏ ال asl‏ 
محکم شرکت می‌کند این ملکول‌هاکه حاوی tL‏ هلیکس 


1. Occludin 2. Claudin 


cen | 


و 


ده سلولهایآمنی یبال se SL‏ 
تبیت شده و برای بررسی‌های میکروسکویی uF Lal‏ 
همانطر که در شکل WF‏ نشان داد شد. هیدروکسید gd‏ 
glad ob wos‏ که سح ای are gel lage‏ 
هم راجدا ی‌کن تشر یافت. ما alg‏ توش از عرض Ma‏ 
محکم را داشت. 

سد Slt by‏ توسطاتصالات محکم فرهم clans‏ 
کامل نیست. دست‌کم در برخی از قاط به واسطه وجود خصوصبات. 
gl 9 gla‏ مقوتملکلهایکلودینک در Mat‏ محکم 
oe‏ وجود درد فذذیریآن sla‏ و‌ها موکول‌هایکوچک 
و آب به مق زیدی در مین باف‌هایابی‌یال مختلف Bob‏ 
Se‏ در اپی‌لال‌های درایانصالات معکم Has Sed‏ 
مولکل‌هایکوچک Lays‏ سمت لاه سلولی به سسته 
دیکرحرکت yl gS‏ مر توسط میر ال Pe‏ سیر 
ترانس Vibe‏ انجام می‌شود (شکل ANI‏ 
یری این اتصالات محکم را می‌توانتوسط مسیرهای 
یام Ls by‏ سلولی. خصوصا مسیرهای چفت شده با 
تببروتین و AMP‏ حلقری تغیر ab‏ (فصل 09{ تنظیم 
نویر oa‏ محکم توعد گیری جریا ین cs‏ 
ULSI‏ درک sa Sl‏ توا راز من نک 
a‏ لول‌های MDCK‏ ممالمه می‌شود. 


Sohal i‏ اسلا در cate‏ بماری سای مشخعص 
شه ria Sal‏ ای نقص زن کلدین ۰۱۶ 
ماع Gee‏ الوا تال منزیم در له می‌شود این اسر 
سیب می‌شودکه سطع خونی منزیم به طور غبعادی کاهش 
ید که می‌تواند منجر به تشنج شود. زاين گذشته چهشی در زن 
کلودین ۱۴ سیب تقص ارئی شده که منجر به تقییر انتقال در 
را پی یل سول Ide eo) x‏ در کوش) در PFO‏ 
ares Bo‏ 
سموم J‏ شده bay‏ باکتری ویرک که سیب وبا 
می‌شود و چدین SL‏ ورشی دی [دتگاه دی - (ny‏ 
توذیری سد pig‏ رده توسط pat‏ محتویت یا فعایت 
Mla‏ محکم, عوض .سیر سوم SU‏ می‌توند 
lds‏ بمب بنیپوئن‌هی Lie itl‏ در سارل‌های 
بگتارند pe bags as LN puts‏ 
تال پاراملولار) و در فالیت 


پمپ یونی به واسطه پروشین (افزایش انتقال ترانس (Moke‏ 


منفرد هستند جزو سویرفامیلی !از CAMS‏ هستن. آمین‌های 
خار وی ردیفهای لد کودین و DIAM snowing‏ 
غشای پلاسایی یک و po‏ شا Une aie‏ 
صفرف مشاب پروین‌های بکسان در سول مجاور نکیل ده و 
یک ارتبط Ila pe aba Sore has‏ واسته به +۱662 
واه هرن نقش مهمی در تشکیل پایدری و Sat la‏ 
Soe‏ اف م‌کد. 

قطن میتوزوی وب تیال وین به مینهای ۸02 
در th iste bl sian‏ و وهای تال مد ین 
من ها در بروتینهایسینوزوی مختلی یقت شهوانال به 
> تال پرتینهای LE‏ اختماصی یا به سایرن | 
وساطت Sige‏ پروئینهای آذپتور حاری PDZ‏ که PPTL‏ 
bls‏ رن در gil‏ به سایر روئین‌های اکلت سای و 
پروتینهای پم رانی و i sd,‏ مصل می‌شون. بهنظر 
می‌رسد که ان برهمکش ها My‏ ین الودین و ملکولهای 
کلودین رکه ری Oat a>‏ معکم ضرورن پا 
می‌نماید. C‏ ترمنالکلودین‌هاءهمچنین بهپروتینآاپتورحاوی 
ذمین‌های داخل سلرل چندانه PDZ‏ 20-1 متصل شده که در 
اتمالاتادمرنس نیز افت می‌شود(شکل WN‏ این 
همانطور که ly‏ اتصالات ادهرنس و دسموزم‌ها گفتيم 
پروتینهایآتور سیوزویواتمالاتآن‌ها در سکلت سلولی 
نیز از اجزاء اساسی y‏ حیاتیاتصالات محکم م‌باشند. 

eMail lp نی ند‎ lad lie glagaiyy 
داد از سطح غشای بگذرند. ین تصالات همچنین‎ i محکم‎ 
یی ها در سمت ازوپلاسمی غشا پلاسایی را در‎ lo حرکت‎ 
و وال سلول‌های الیل مهار مي‌کنند. در‎ ol ol 
حیقت تریات لییدیسمت اکزولاسمی در این دو دی مج‎ 
ge صورت ضروری تمام گلکولیید ها‎ La tne 
وجود داد و همکی پوتین‌ه توسط‎ yl Le اگرپلاسیک‎ 
has شا متصل‎ a(GPI) نگ گیکوزلفسفادیل ویو‎ 
[شکل ۱۰-۱۹ برعکس, ید ها در سعفح سیتزلیناحی رأسی و‎ 
تیاه مشاه بوده و‎ bd یلیل‎ she مزال‎ 
SY می‌تواندظاهرً به طور جانیی از یک ناحیه غشا به سمت‎ 
au, jst 

یک آزدایش ole‏ نفوذپذیری انصالات محکم 
بسیری از ود محلول در آب مشخص pat‏ ان A‏ 
de am‏ ولیک ois on Sl aS SYS‏ مولکوی 
لاه درون رای خونیپاکراس یک حیون آزمایشگاهی 


ادربرایر 


۳۳ 2 0 


JU 21 در سلول‌های‎ VECM. اتصالاتسلول‎ boy Sat 
وساطت میکنند.‎ 

رای cai Sa‏ وهای جامد به طر اتید جای ود 
J‏ یرنه صفحات یتلوم ستنی ساده بای ناتسا سطوح 
پسابان به ماتریکی خارج ساولی Sabla‏ نده‌نان 
[لمینپه)اتصال اند این تال Sins ins Saag‏ 
بنتگرینه یه میشوند صورت می‌گیرده هم در Bb‏ و هم در 
خرچ اتصالات لنگری که همی‌دسموزم هنم داردقوار می‌گیرد. 
(شکل ۱۹۵ SS oy cute J Kaila ppd‏ 
غشایی هستند که توسط پروتین‌های tl‏ سینوپلاسی (مثل 
پلاکینه) بهفیامانتهایحدواسط باه کین متصل می‌شوند 
گیرنده چسبندگی اصلی ECM‏ همی‌دسموزم GBA Gy Silla‏ 
میبندکه یک عضواز ناگی رن هست )2 
per‏ 

اینتگرین ها به عنوان گیرنده‌های جسبندگی و CAMS‏ عم 
کرده و در یک طبف وسیخ از سلول‌های یبال و غیر یلیل 
بسیاری از برهمکنش‌های ساول - ماتریکس و سلول - سلول را 
blag‏ می‌نند (جدول ۱۹۳ در مهره WP‏ دست کم ۲۴ 
هترودیمر ینتگرین وجود داردکه متشکل از ۱۸ نوع زیرواحد »و ۸ 
نوع زیرواحد pf‏ ترکیات متوع می‌اشند یک زنجیر ‏ مجزا 
می‌توند با هر کدام | clans Cl‏ برهمکنش دهد و 
ploy, Sl‏ را تشکیل دهد که به lal‏ مختفی متصل 
م‌کرد ندیه وزیا به زب تدم یمان 
clic la Sloe sy Sandys‏ بسیرزیدی را ام دهند 
گرچه ات لول ها Stal ue‏ مج را بان م‌کند که به 
laid‏ مشب با de‏ متصل Sie‏ اک fl‏ ها 
غالبا در انواع سلول‌های خاصی بیان می‌گردند بسباری از 
انتگرین la‏ ماد بیش IS, J‏ تصل شون Sh‏ 
همچنین چندین نع از لیاندهایآنها یز م‌تندبهچندین 
gy Sl‏ اتصل sai‏ 

به ظرمی‌رسد همم Sa‏ از دوزیرگروه کل یدای 
مشتق laggy © S ll sas‏ حاوی تولی سه گانه 
Arg-Gly-Asp‏ که عموما توالی ote RGD‏ می‌شود pete‏ 
Sail  )نیتکنوریف J 2 Sa‏ به لامین aie Shad‏ 
زیرواحدهای » ایتگرین‌های wing‏ حاوی یک سین مجزا 


1-Ievegrin 2Combinatonail divesity 


JS‏ تجربی ۱۹۰۱۶ اتعلات معکم le‏ عبورمولکول‌های 
بزرگ از خلال فضای ضارج سلولی میان سلول‌های Talis‏ 
می‌شود Soe Ma‏ در oh‏ نیت ب لد زگ محخول رب 
Asya‏ نوم al)‏ تایک) ps‏ ات که در سم 
ارو یجوم ها cit‏ 


۳۳ 
۳ و 


ISS‏ ۱۹۰۱۷ مسیرهای ترانس سلولر و پاراسلولر تال 
تراتس اپ تال ال Mab‏ بای داشت oe‏ مرول هار 
یک سمت لام است و سبب Hl‏ شدن آن ازسمت مخاف توسط 
مکایسم‌های شرجددهشده در فصل ۱۱ می‌شود. در ال پزاسولا 
موکل هب صوت فاجسلوی از مین Mal ld‏ محکم Sp‏ 
می‌کند که به ons SESW‏ نویر درد که ان ره 
رکب lad gine‏ و وضمیت فیزولژگی ساول‌های یال 
ape‏ 


ینود سب کاهش ی وود بونه و آب از دتگاه eS‏ 4 
Sand gu fsb‏ در حققت منجربهاسهال و lily‏ هیرامیون 
کشنده گردد. 


cae | 


3 

کی ge thy japan gi‏ رف یی من نها 
به چم می‌خورد تماس این ید ها dy‏ رهمکنش‌های نتظیم 
شده Stalag Sly‏ من یتگرین ها Sl‏ سل 
۷ نان ربا +2۸ های موجو روی سلو‌های دیگر he‏ 
و 

علاه بر قش nga Sl‏ در Sinan‏ ها مین یم 
BOGE aly‏ و ذخل به oF‏ ریز wohl‏ (شکل 
LY‏ به 6S‏ 8 توس so peo gist‏ 
توسط پروتئین‌های آداپتوری که به ناحیه سیتوزولی ابنتگرین‌ها 
تصل مشود مرو سکلت موی سای یا رای 
دخل سلولی |ام رسای خاج بهاخل)ث نار از طرفدیکر 
یره te‏ رای درون وی از یتلام ISL‏ 
pit) gS‏ اد و نات سب بر یی آن‌ها بای 
اسالبه یدای خر سلولیشان ches»‏ برهمکش‌های 
لول -سلول و سول - مازیکس پم رای (el BE‏ 
anf‏ سیرهای ple‏ رسای با وس Sa sy Bi‏ 
مختفی al J‏ قاء Sigh‏ سول مرگ بنامرزی شده 
سلول ار Sa) ae‏ ۱ 


انصلات شتافدار ستشکل از کاتکین‌ها به سولکول‌های 
کوچك اجازه عبور ستقیم از cle‏ سلول‌های مجاور هم را 
می‌دهد. 

Jol iy Sy See‏ ار alge ln ple al‏ دای 
dB oly‏ محل اتصل سلول به سلول هتد که شکاف 
ین سلولها abl)‏ م‌کند ان نع ca al‏ شناسان وله 
lp‏ داش کین Sa‏ اتالات شکافدر LBD yy‏ 
ST‏ ترکیات مهم اين اتصالات, خودشان شکاف تدارندولی یک 
دسته از ذرات به خوبی شناخته شدة سلیندری هستند که از بین 
شکاف گذشته و منافذی را تشکیل می‌دهند که سیتوپلاسم‌های دو 
ملول ty phe‏ هم وصل می‌ند. 

9 تفت تدادزیادی WES Jha Ohi‏ با هم به 
صورتکلاسترهای در نزدیک هم ty oe Sa) I SS‏ 
سلول‌هایاب‌تلیال؛ شکل ۱8۹) زمنی که غشای پالاسمایی 
تخلیص می‌نود و سپس به صورت بخش‌های کوچک در le‏ 
Jay‏ فطدات ها la gh hj‏ هستند که از ما دی 
اتصالات IS‏ تشکیل شدم‌اند به ub‏ وجود pan‏ سب زبادی از 
Ol‏ پ‌وتبی این بسعش‌ها تراک بینتری از Shep‏ 


هستند که امین - | (Iedomain)‏ نام دارد و می‌تواند انصال 
ایتگریهایخاص (مل 1/1 lay Su (CB‏ 
در ECM‏ رساطتکند. برخی از lay fool‏ حاری Ae lage‏ 
yal a‏ 25 روی لوکوسیت هو سلول‌های پیش ساز سلولهای 
سفید خونی (هماتووئتیک) بیان می‌شوند این أمین‌ها 
مولکول‌های چسبندکی سلول را بر روی سلول‌های دیکره شاملٍ 
اعضای سوپرفاملی (VCAMS ICAMS J) Ip‏ شناسایی کرد 
و Gulp‏ در فریند چسبندگی سلول - سلول شرکت می‌نمایند 
pb lay i!‏ سول نمی کمی بای لیگادهایخودنشان 
می‌دهند و ثابت انفصال Ky‏ بین MOML‏ ۱۰۲ و ۱۰۲ می‌باشد. 
بنبلین برهمکنش‌های متعدد ضعیف که به واسطهاتصال صدها با 
JS a‏ اتگرین به نان رویملول ها درماتریکس 
خاج سلولیاجاد ی‌ود به یک لول اجه می‌دهد که بهطور 
محکم به هدف بیا‌کندهلیگاش متصل گرد 

بخش‌هایی از زیودهای »و یک مولول اینگین در 
ایجاد جایگاهاتصال به AK‏ خارج سلولیاولیه شرکت می‌کنند 
(شکل (LY‏ اتصال لیگاند gy Sta ay‏ ها نزمند اتصال همزمان 
abby cowl!‏ نز میباشد. همان سایر مواکولهای 
چسبندگی سطلح Mat pla‏ سینوزلیانتگرینها با پروین‌های 
آذانور که در حقی به موکول‌های سکلت سول و مواکولهای 
یم نیال سللی مت Hany ie‏ ند کر 
نها به gl‏ امکلت سلولی متصل می‌شوند و شامل 
slay‏ و6 و 3 می‌باشد که سح پیهسولهای 
el‏ اه aay‏ لامینین به امن پاه متصل می‌کنند به ان 
iy‏ ذمین سیتوزلی زنجیره 84 در اینتگرین 684 در eo‏ 
دسوزومهاک cB lag yj al‏ وهای 
aes pl‏ یانهمنصل می‌شود که CME bly‏ 
حدراسط بر پایه کین برهمکنش نموده است. 

yan‏ که خاهیم دید Lay Sia eget‏ و لیگان‌های 
gl ECM‏ ایگرن ها را اد ساخته که در طیف وسیی از 
lah‏ بیووژیک کلیدی شامل مهاحرت سلول‌ها به 
موقیتهای صحبع‌تان در طی تشکیل طرح بدنی یک جنین 
(ریخت زیی) و در بخ اهب شرکت St can ls‏ ها 
در نرایندهای متوع توس فایص حاسل از حلذف یک ژن در 
موش‌های مهندسی شده مشخس شده که دای چهش‌هایی در هر 
کدام از cal‏ ژ‌های by»‏ به زیوحدهای blag pS)‏ 
این ob yal‏ تهنجاریهای مهمی در تکوین؛ تشکیل 


shoals‏ تب ما 


1 
rns teri) تناس‎ 
CAMA + 


aig! سولهای‎ 


هایتگرین ها به upg gaat shy) ope‏ که دای یک زرح Sate‏ هسند یدای که با تم نان CAMS wad‏ 


هستد؛ ECM ay pl‏ با پوین‌های سرم م‌نشند برخی از زیرواحدها liye‏ یزوفرم‌های چندگانه پیریشی باشند که دای ذمین‌های 


مهم تصل sss‏ که از ان نها ape Gul a gy‏ 
این سب می‌شوند که ge Sealy‏ ال ید 
اقا یمالس ها نوس این اتسالاتکه سیناپس‌های لکترکی نام 
درد قرب دود هزان ار ceed lies iene‏ 
صورت یرد |فصل ۲7 اتعالات شکافاهمچتن در ریز 
lacs‏ غرعصی وجودداردکه دنه تکمل hc‏ 
)55 و Sige‏ سلول‌های یشمریکمک م‌کند به SIE‏ 
,در JIL‏ هی بونی اه سوت دربن 
وهای ماهیچهای Jie‏ نموه که این سلولها توبط 
دسموزم هب طور مگ ه هم متصل شناد ورین در رید 
تحریک اتکی همان dhe la SL‏ لب در طی 
یک gd‏ شرکتمی‌کند. مورک درفصل ۱۵ ومع دایم 
برخی از پیم‌های هورمونی خارج aber‏ تولید یا آادسازی 
مسولکولهای پسیام رسان درون سلولی Sop‏ را که 
یرای توب( agg AMP Jo)‏ ۳*۳3 مدرد 
تحریک کرده وه ین ریب سبب تنظیممتولسم سلولی 
al ld wipe‏ مرها اوه می‌تونندتوسط Lal‏ 
ls‏ من سول Jib‏ اه تحریک هومنی یک سول 


سیتوزولی متفلوت هستند. 


غشای pet ld‏ مت pe ag‏ یب PES‏ 
at} og‏ نو (شکل lS (VIF‏ ماع رزوی 
Ll‏ ناه م‌کم.انسالات شکافل بهصورتستنی از 
ls Los‏ بهنظرمی‌رسند که یک کل پر از بح 

کرداند [RIAD Jos)‏ 
fe os)‏ ناف اتصالات شکافدر أم‌وانتوسط زریق یک 
نک cd‏ لول که به OVS pb‏ به وهای از 
مفوت متصل شده لت ناه یر کرد ود ی که نگ هخا 
وهای همه رد ینود ih Ive‏ یک Sere‏ 
gulag‏ مشاهدهنمو. تصالات شکافار ین سلولهای 
بانب a lye‏ رت از ۲00 از عبر میده. در 
حنست, ایسن انسصالات نسبت به مولکول‌هایی با 
ی SoS Malle Siberian pict‏ از 
۰۵ به طور il‏ می‌کذرد و lel‏ که jl Sip‏ ۲۰۰۰12 
هد نون ge‏ عبر aly‏ از توس 
نا ار یش ساهای با وزن 
ye‏ کم nyse‏ سلول. محصولات حاصل از 
ملسم حدوسط Sas la Soy‏ یم مان ال سول 
yg‏ توسط Ma‏ شکاف از له سول دیگر ود 
در فت عم برشی ار نوون‌ها ترس نات شکافاری 


متیر و محدود است. بر 


٩‏ شکل ۱۹-۱۸ اتسالات شکاندار (۵) دراین 
برش GE‏ توسط اتصل شکافدر متصلکنندهدوسلول 
کید موش. و BS po a gl Ls‏ در یک 
pale ap aot‏ در کار هم قرگرفت‌ند و 
bags‏ یک «شکاف» ۲۲ از هم (b) has Lin‏ 
he‏ زدیا ذرات ری مش ضامی در این pet‏ 
py‏ داردکه هو عمودی ور the‏ میتی See‏ 
jas‏ شا پلاسایی که غنی از صالات RSE‏ 
است ay IB‏ هر ذره با لت مشابه شود روی 
سول مجاو ریک سف فا سکره وکا( ره 
تشکسیل مسیدهد که دو pb‏ 
Sy ate‏ )6( طرح شماتیک از یک اتمال شکانا Le yas‏ 

OSES حوی نیم‎ LE gd رهم متصل کرده است. هر‎ sl 

کانکسون هستد که Sie sail‏ از شش مولکولکاکسین 

دمبلی شکل می‌باشد. نو کالکسون در معل شاف میان دوسلول به هم 

متصل شله و JSS‏ انصل شکاندر با قطر ۵/۰۲0 

Saye JRE‏ سینوزولهای دوسلول راهم مرب کرد است )8( PBs‏ نی 
یک کال Jl‏ نار رکب ترس Ah SS‏ نی مشخص Salons‏ 
[چب) گهجنبیبه قستی از ساختان ال )0 14< غشادوایای؛ تا SL‏ 


© 


ple 


انشان 


شکاف بن سلوای 


UT al میا یک روسیت و سای نوی‎ ley 
هم نز‎ be مینک ينعم مین سلول‌ای کی‎ 
انجام می‌دهد‎ 

۱۹۰/۵ yd JSS JES at Lal Jue 
۳ معا ره فا ایو‎ shaban canines 
سا‎ Se روت ایا ای مرک ون‎ gs) 
ye Wad و ۶۰۰۰۰ دارند) تشکیل شده‌اند. یک خانواده‎ ۰ 


Metabolic coupling 2-Metabolic cooperation 


3-Conmexins 


Ie‏ لکترین مدلهای هلیکس‌های. 


a neal) سول‎ CYL خان‎ 
i سا‎ glee op ian 
(coe و۶۲۴ رنه کی‎ ah در هر‎ je Lede) te Se 


از تیه تست 


می‌نوند یک Gol‏ هماهنگ را توسط یک سلول مشابه واکثر 
gow ln ple‏ ناه دزی oly lS‏ رای Jaa‏ 
ES‏ نقش مهمی را ملد نوشحآنزیمهای هضم‌ندهتوسط 
ارس و در موی متحد Sil‏ داهیجه Sp)‏ دودی) در 
og,‏ یا ah‏ یک ما واضجدیگر از ال با aly‏ اصال 
شکافدا, ده جفت سازی میک( ا همکاری بولک 
می دک د آن یک سلول:مودغایی aly ncaa‏ 
Soe‏ مجورش که قارب نت آنها ate J cad‏ 
اتصالات Glo Gh sw JWG‏ راد تکوینسلول‌های تم در 
glass‏ توا ebay‏ حرکت متابلی ها و مولکول‌های the‏ 


a: eee 


و انداژهاتصالات شکافدار ایجاد شده که سیب کاهش سریع 
Postpartum‏ می‌شود. 

آرایش کنکسین‌هاء رفت و glad‏ ها در مان سلول ها و تشکیل 
انصلات US‏ ارم a ipl‏ کدهرین -۱۷ و پروتین‌های 
انصالیمرتبط به آن $e)‏ »و /-کاتین‌های 2011و 702و 
وهی سوزسی پا (py gS cB‏ 
بستگی رد ذمین‌های PDZ‏ در 20-1 و 202 به 6 ترمتال 
Crd‏ متصل شده [ply‏ برهمکنش SY gl‏ ها و کادهرین 
leah J aye bg) Ne‏ روط در لب دید مینود 
که واسته بهاتصالات شکافدارمجاور )4 منظور جفت‌سازی سریع 
اکتیکی مد و Sl‏ هرس و Lape‏ (به مظور 
She giles‏ مان Ba (crepe‏ در نیت 
ge Bb LSI‏ و حرکت مر یرای se i Jat‏ 
of pe‏ کته بل ملاح yl‏ است که 201 به عون یک 
آنیتور بای اتصالات ادهرنس (شکل AVY‏ محکم و شکاندار 
با یردان مووعپشهاد Se‏ 210-1 سب رها 
JRE ays‏ و Sle‏ ان Mal‏ مات کمک کند 


os سیب‎ oS hg) بروزچهش‌هایی در‎ ii 

بیماری al‏ میشود که شامل کری ( 6031 و {C126‏ 

آب مروزید یا Gals‏ قلبی (60430:460550) و شکل 

پاسته به X‏ یماری شارکوت - مری - توس( (C32)‏ لست که 
gs‏ تحیلپیشرونهاعماب محبطی است. 


انسمالات سلول - سلول و سلول -15611 و سولکول‌های 
چسبانندة آنها 
mF‏ سلول‌های Ji‏ قطبی دزی سطوح جداگانة راسیء 
by ll‏ هستندمیکرویلها oth tl‏ بسیری 
از Jt nL‏ را محافظت می‌کند 
8 سه خاندةاصلی j‏ اتالات ساولی یمنیاتمالات 
| لنگری, اتصالات سحکم و اتصالات منقذ دار سلول‌های 
J!‏ را بهسورت صفحاتی رود وین Ap Leal‏ 
می‌کند (اشکلهای ۱۹-۱ و ۱۹-۲ را ملاحظه Laat fas‏ 
8d‏ میناد ه at‏ چمبندگی al‏ دسوزوم و 
مود lanes‏ 


3.Charcot-Marie-Tooth 


i 


پروتئینی, Ne Sal‏ هستند که اتصالات شکافدر در بی‌مهرگان 
JS}‏ می‌دهندسومن اوه از روتیهای نب انکسینکه 
پانکینها( ]نام دارند bes!‏ در بی مهرگان و میهره Ss‏ کشخ 
jos ras‏ نات شش وجهی مره ان gh‏ ۱۲ موکول 
کانکسین هستند که به صورت غرکولانبه هم متصل شد‌ند تا 
نها یک نیم algal US‏ کالکسین | دریک غشای پلاسمایی 
تشکیل می‌دهندکهبه یک نیال کانکسین در غشا سلولمجاور 
متصل شدهو یک کال ی یوسته امین سلول ها تشکیلمی‌دهد 
هر مولکولمتحصر بهفرد کانکسین, Ne‏ بر ار عرض AE‏ 
می‌زند که توورژیآن ade‏ با أکلودین sabe‏ (شکل ۱۹۰۱۵ 
پانکسین ها قادر به تشکیل کانالهای بین لولی هستند به ین 
ترتیب نیم لها oS‏ نیز ممکن استبه وی عم کند 
al‏ تال سیم مان Jae JSD laid‏ و اج سول 
aS pals‏ 

درانسان ۲۱ ژن مختلف کانکسین به همراه دسته‌های مختلفی 
ln nS‏ مختف وجود درد که در انواع سولی مختلف بیان 
می‌گردن. ین تتوع به هما وید بوش جهش بای که در 
ژن‌های کانکسن Lhd‏ جهش‌های Adee‏ برد نقش 
کانکسین هار در طیف jee‏ سیستمهای be‏ رنگ مود 
Sy cal‏ از سلولها یک hub oh Si‏ می‌کند که 
کال‌های همان تشکیل می‌دهد ب ین NS nS‏ سلوله. 
حداقل دو کانکسین را gle‏ می‌کنند؛ این بروتئین‌های مختلف به 
صورت کانکسین‌های هترومری آرایش می‌بابند که در حفیقت 
Jal gilt‏ شکافدر اسان تشکیل می‌دهند. وجود توع در 
ترکب کال منجر هنوت در وبذیری کال میشود.به وان 
ee‏ ال ها از یک ایوفرمکانکسین ۳۳ کلودونی پم CHEB‏ 
| کانکسینی SI pS‏ قاط بان می‌شود) ساخنه شده اس تکه بیش از 
۱۰۰ باریه ATP‏ و ADP‏ نفوذپدیرتر ell!‏ ساخته شده‌از 0:02 
(TKD)‏ است. 

نقوذپذیری اتصالات تکافدارتوسط تغییر PH»‏ و غلظت 
Ca‏ داخل سلولیو فسفربلاسیونکانکسین تیم می‌شود یک 
ke‏ از نیم فزیووژیکیاتصالات ISS‏ دزمان توا نان 
ite,‏ به چشم می‌خورد. ساول‌های مامیچه‌ای در رحم 
fe‏ بای بهصورتقوی و همزمان در طی یمان منقیض شد؛ 
تاجن al ye‏ به ee pia‏ این ald‏ همزمان بلافصله 
در دا ودر bd lil gal db‏ نود پنج اه ایرد ie‏ 
کانکسین اصلی sp age‏ 43 یج میتود وافزشی در نداد 


| سی سلولی و مولکولی oa‏ 


mcd را کترلمی‌نند. هماهنک می‌ن. کر‎ oy 
ماترکس نزن گیرندههایچمبندگیغشاگذری استکه هلر‎ 
متصل‎ ECM ol ستتقم بسه‎ 
با سکلت سولی نیز‎ pil laggy همچنین توسط‎ galas 
برهمکنش م‌کند. یک کلاس اصلی از گیرنههای چسبندگی که‎ 
el gS چسبدگی سول - مزیکس روساطت مين‎ 
سای نا مواکول ها نیز یه عنوان‎ Je call ۱۹۲ (خش‎ 
نز عم می‌کند‎ Sine گنای مهم‎ 

isle مولکول فان در‎ tg det fine tans 
می‌ند.‎ Silla خارج سلوی در تم بات‎ 
Sel ها هستد که ملع‎ gy SIF پروتتوگلیکانها گروهی‎ # 
متوی از ملکلهای قح سول متصل‎ abt gotta بان سلل‎ 
tHe 
ساختاری وکشش مکانیکی‎ JG Se #ارشه‌انکلاژنکه‎ 
و خاصیت ارنجاعی می‌شود.‎ 
لامینین و‎ Je پردتبهایساتریکس چسنداتصالی محلول‎ 
به ینه‌های چسبندگی با اتصاات متقالع در سل‎ S فیرونکتین‎ 
مصل می‌شوند.‎ ECM سلول و سیر محویات‎ 

ما بحث خودر باشرح ساختارها و la Slee‏ این اجه میم 
ECM‏ در زمنه لامن cio) a‏ ماتریکس خارج سلولی 
تخصص il‏ که نقش بسیر هی را در تمین مسری کلی و 
ih 9 She‏ پل (Se il‏ شوع we‏ دربخش 
sie‏ به شرع مرلکل‌های bye SECM‏ در باف‌های غیر 


ای‌تبومی از جملهبافت پیوندی وجود درند می‌بردازيم. 


امین UR‏ را بای آریش سلول ها به شکل بالت 
فراهم می‌کنند 


در جوانت.گروههای تخصص یافتهسلولها در بافتهای 
یال خر یل توس امین یه یک شبکه مفحه ند 
از محويكت SECM‏ سمولاً ضخامتی بیش از ۱۶۰,۱۲۰۶۸۱ 
نبرن) ا در برگرفته شد‌اند وی روی آن قرارگرفته‌ند SS)‏ 
{UN‏ لامین پایه در بفت‌های مختلف از لحاظا ساختهمنی 
تناو‌هاییدارد. در lb‏ ستنی و سیر یلاها( آستر 
روده و (Cary,‏ به صورت یک داریستی است که تنها یک سطح 
سلولها وین قارمی‌گرد. در سار بافت ها یل ینت مهیچد 
یا پوست, لامن بایه هر سلول را در بر گرفتهاست. لامین پایه 


| همی‌دسوزمهاتقیم‌یندی 
* اتسالات چسبندگی و مسموزوم رای اتصالاتآنگری 
a Flag gy ald‏ تدای سلولهای مجاور چیه و 
در کل cil‏ یک حالت سختی و کشش ابجادمی‌کند 
* کادهرین‌ها مولکول‌های چسبندگی سلولی (CAMS)‏ 
هستند که برای برهمکنش‌های وایسنه به Ca‏ بین 
bbe‏ قتهای diy!‏ و سای SSL‏ لام هستند. 
ها any‏ قری سلول-سلول را با تیم برهمکنش‌های 
ao‏ درون سلوی  Gat‏ سولی یج می‌کتد 
* پروتنینهای آنپوری که با ذمین‌های سیتزولیکلدهرین 
و سیر لها و گین‌های چسندگی متصل می‌شوند 
bY} |‏ ین سکلت سلولی و مولکلهای claps‏ ربا 
شای پلاساییتنیم SS) Sg‏ ۱۹-۱۲ | ملاحله 
fut‏ چسبندگی قوی سلول - ple‏ به et MS‏ 
| برهمکش‌های !ها با اسکنت سلولی بستگی داد 
امالات محکم انار روئی‌ها و برش از دا در 
ode‏ ای پلاسمیی سنود کرد ود a pred‏ 
JL)‏ مشارکت می‌کند ها همچنن ghee‏ آب و مواد 
be |‏ ارج لول پاالوی) ار یک طرف اپی‌توم به 
| طرف دیگر آن محدود تنظیم می‌کنند [شکل ۱۹-۱۷ را 
ملاحله ند 
همی OWL niga‏ لکری ایتکرینهستند 
که سلول را به pale‏ موجود در زر ماتریکس خارج سلوی 
متصل Aye‏ 
Ing Sl 8‏ خاودةبزرگ از پروتشن‌های هترودیمری GB‏ 
| سطح سلولی هستند که انصالات سلول - سلول و سلول - 
مانریکس و همچنین پیامهای درون و بیرون سلولی را در 
برش از افت‌ها تلم می‌کند 
AS ye OV #‏ زیادی از Sars‏ 
کانکسین هست که به صورت یک کال IS‏ غشایی همایش 
gn ly‏ میتولاسم 9 سلول مجاورابه هم مربط 
می‌بازند(شکل ۱٩-۱۸‏ را ملاحظه کندامولکیل‌های 
کوچک و lage Up‏ مان She‏ عور کرد و BLS}‏ 
متایلیکی و الکتریکی بین دو سلول مجاور | فراهم 
1 


ورد 


ترکس خارج سلولیا: 

در حبولات ماتریکس خارج سلولی کمک می‌کند که ala Spe‏ 
صورت بافت‌ها سازانای شده و in Slat‏ سلولیآن هار به 
Leda‏ سیرهای پم رای داخل سول که رش 


le 


۵ شکل a ٩-۱۹‏ باه sae ny aig gle‏ دیگر Cab My‏ پیوندی دا می‌کند. )0( مکروگف اکن ذه از یک 
بخش sh‏ از سول (VY)‏ ویافت پیوندی زبرین آن ها (ah)‏ لیه مراکم به رون لامين یه می‌تون در زیر law‏ پا لول ها که به ype‏ 
غبرنکم cal‏ مشاهده نود (8) 53S‏ کتنی از یک gh‏ 4007-61 ,1۵020/-6 از مهچهاسکتی که نان esas‏ تا میا 
gla DEE‏ من باه بات یوندیااط‌کندههات,در ین مقطع مین باه به صوت نبکه‌ی J‏ بروینهیرشتهیدیهم‌ود که بغشا 


مانند و کروی هستند که یک شبکه دم بعدی تشکیل ناده است. 
Sta‏ خانواده از برونشن‌های چند اتصالی و رای 
شکلعرضی که یک Ki‏ رفته ماد دومدیباکلان تیپ 11 
تشک می‌دهند وهچنن slid pho Lage‏ 
Sle‏ نیز متصل Se‏ 
#پرلکن یک پروتویکان te‏ دمن که باکر از 86 و 
مولکرل‌های سطح سلول متصل شده وبا آن ها یوند عرضی می‌دهد. 
نیدرزن (که نت کتن نیز lag pices‏ یک مولکول شبه میله که 
باکلاژن تیب 1۷ پرلکان و لامبنپیوندهای عرضی دادهوبه سایر 
اجزاء کمک می‌کند که در ECM‏ شرکت کنند. 

سای موکول‌های ECM‏ بسته به Bl‏ و Slee lah‏ 
ویژه امین oa‏ در لامین‌های پایه مختلفی شرکت می‌کنند. 
همنطو رکه در شکل LY‏ نان اه شده استه یک سمت لامین 
aly‏ به وسیله گیردهای جسیندگی شامل oy Seid‏ 04 در همیٍ 
دسموزم‌ه بهسلول ها چسبیده است که در امین پایه به لامنین 
متصل شده است. سمت دیگر لامن باه دور بافتپیندی مجاوره 
ترس یک لاه از رته‌های کلان که در یک ماتریکس غنی از 


fs sa,» glad‏ لا ret‏ ال Hi‏ کرد 


نقش‌های مهمی در تمیم jan‏ آمیب دیدن بات و در تکوین 
جنینی یا Ste le a ih‏ لامن باه Sab‏ می‌کند که 
جنین‌های چهارو هشت سلولی به صورت یک توپ به هم بچسبند. 
در تکوین سیستم عصبی: نورون ها داماد مسیرهای ECM‏ 
مهاجرت می‌کنند که مستلزم محتویات لامین BL‏ می‌باشد. در 
bps‏ بت و امین یه SiS ele‏ سد مکمک 
انتشارمولکول ها از میان خون وم Ae)‏ خولی sila‏ را محدود 
Seah‏ رن بی‌شودو در کليه یک امین یه تخصص یف 
به عنوان یک acl hd‏ که نسبت به خون نفوذپذیر است عمل 
می‌کندبهاين تتیب» اهمیت لامین ای در سازمان‌یایی سلول‌هابه 
صورت بقت و بخش‌های مج تمم اقتی وهای سلول‌های در 
Wu oo Pople JO‏ بل برس میب رین تج 
آور نیست که از این a‏ در لی تکامل his‏ شده اند 
st‏ اجزء ECM‏ در لامین پایه توسط سلول‌هایی سنتز 
می‌شوند که در آن را درد He‏ کیب 98 
امین پیهبافت می‌شوند (شکل 1۲۰ 
کلازن یب IV‏ مولکیلهای تریمری که Ghd‏ مینهای لول 


Eee! | 


SFY 


Laminin entacin——Perwcan 


a,‏ شکل ۱۹-۲۰ il tng hal ligne‏ پای. کلاژن تیب ۱۷ و ce‏ هر کام شیکه‌های دو بمدی را تشکیل مي‌دهند که توسط 


کلاژن تیپ TV‏ صفحه تشکیل می‌دهد یکی از اجزاءاصلی 
ساختمنی Sele‏ 

کلاژن ثبپ SV‏ از اجاءساختاری اصلی plas‏ لامیناهای 
پایه بوده و می‌توندبهگینده‌های چسبندگی ویزهاینتگرین اتصال 
اد کلاژن 1۷ یکی از بیش از ۲۰ نوعکلژنیاست که در تشکیل 
ماتریکس‌های خرچ سلولیمجزا در sca‏ مختلف شرکت درد 
(جدول ۱۹۳۴ ارچ این Bla Jl‏ ریات ساخاری 


تون 
افتی با هم plas Lal lite‏ کلاژنها, یروتلین‌های تریمری 


هت که از سه بل ید که عم lange‏ ان 


می‌شوند ساخنه شده‌اند. plat‏ سه زنجیره ۵ می‌تونند با هم مشایه 
(هموتریمر) یا ماوت (هترونریمر) باند. یک مولکول AS‏ 
تریمری, حاوی یک یا بیش از یک قطمه سه زنجیره‌ای می‌باشد که 
هر کنام رای ساختمان مشابه ote‏ سه گانه هستند (شکل 
۵ هر nes‏ توس یکی از نجیرههای تاه صورت یک 
9S‏ بیج خوردهسه Songer jb‏ سه چیه 4 
تدکیل pend‏ هم یچ می‌خورند یک ge‏ ه تییراست. 
گردانایجادکند 

مارپیج سه یی کلازن م‌توند از یک محدوده be‏ از 
سه اسید آمینه تشکیل شود: گلایسین, پرولین و یک شکل re‏ 
یاه 7 پرولین که هیدروکسی پرولین (شکل ۲-1۵ نمیدهمی‌شود. 


۱ membrane 


2-Laninin 


Se‏ تین و Sy‏ صوت عرضی به هم مصل شد‌ان. 


پروتوگلیکان احاطه شده است لنگر انداخته است. در اپی‌نلیای 
سنگفرشی یی ney St)‏ این اتصال توسط انگمهای 
and‏ کلان نیب ۷1 وساطت می‌شود. مین باه و 
hd‏ لگری GAS‏ ساختری را تشکیل ميهد که 
Mahia‏ نام درد 

اب مد 


پروتین چنداتصالیماتریکی,به انمالات 
عرضی AVIS‏ پیه مک IS‏ 

Meet‏ روتین lel alts‏ ماترکس در امینای 
بای یک oe‏ تروترمی با شکل عرضی است که وزن 
مولکولی آن ۸۲۰۰۰۰ می‌باند (شکل (ITY‏ حدقل ۱۵ ایوفرم 
لامبنین که هر کدام حاوی زنجیره‌های پلیپیتیدی مختلف هستند 
شنامایی شده ات.ذمین‌های کروی LG‏ در نتهای ۲ زیرواحد 4 


لاینی اتصال وابستهبه * 263 را بهکریوهیدراتهای ویژهروی 
مولکول‌های aw‏ سلولی از قبیل سیندان و دبستروگلیکان 
وساطت می‌کند که در بخش ۱۹۶ توضیع wb‏ خواهند شد. 


LG caged‏ طیف وسیعی از روتین‌ها cals‏ شده‌اند و 


gy nila‏ ها و کبوهیدا‌هامتصل شوند. ه 
عنوان منال.ذمین‌های LG‏ زنجیره لامینیمی‌توانداتصال ay‏ 
Jl oy sgn Sl‏ ایتگرین SAS chy} AO‏ 
هس‌دسموزهایموجودروی che‏ باه BaD‏ یال 
وجود برد uel RL st‏ باه بای 6/4 و سایر 
lay Sl‏ می‌اشد (YF pin)‏ 


(2) 0) یی کاژن.‎ pede شکل ۱۹۸۷۲ (شکل رنگی)‎ a 
آن ماس‎ PS هب دی‎ nS hile iy die 
من 1-1-1 که مشخصه زنجیرههای‎ se سته تکار شونه ار‎ 
کلناست اج رگد )هر زره به صورت یک مایم‎ > 
هدور هم یج میدرند تیک‎ es یج میخرد وه‎ DDS چب‎ 
به طر‎ S (nd) Saat شک‎ af گر اد‎ te اریع‎ 
که ان میهد (0)نه از سست‎ Bae Seay 
ky afar alle Sr این محر هریج سه گنه‎ 
inp he گلاسن (ارنجی) 4 9 نضای بر ریک‎ 
eS یی در رز زیچ ستاییجهتگیریکره‌اند. در‎ 
که در آن سایر اسیدهای آمینه با گلایسن جایگزین شده‌اند[یرونون‎ ac 
سب این رقتن‎ ES Ste ip any توس‎ ad 
زجرههاو تا شدن میج هه تن‎ Sd 


کمک می‌کندگه سهزنچیره درک مق رن اگرچه یدای 
lasing ۵‏ هیدوییتدل - رولین و یدیل - 
هیدروکمی stasis Lge‏ محکم هستندمامنع تشکیل ماریچ 
»با ساختار نفردو کلاسیک نمی‌شوند و سبب پایدرکردن ماریچ 
سه at‏ کلازن می‌کردند. کرو هیدروکسیل در هیلروکسی پرولین 
کمک gla bd jo‏ در ساختمانقیی ق گید که سبب در 
کردن مابیچ سهزنجیرای شود. خصوصیات منحص بهفرده رکدام 
زاوع لاژن اساسا دراثرسه ویژگی تفت می‌کند. | ۱ ندادو لول 
قطمات ab pf‏ کلاژن؛(]قطمانی که قسمتهای هلیکس 
alias‏ ال کرد واه سیر sts Sais‏ چین برد 
و (۳ تغیرات کولانی زنجبرههای 2 [(مثل هیدروکسیلاسبون, 
کلیکوزیاسیون, اکسیداسیون پیوندهای متقاطع) a‏ نون bbe‏ 


a 


1 Cain|eo0 0006) 


لت 


Bids uated 
Binds tip 
وا‎ 


tina otage, 
sulleed pie 


Hell coed col 4 
۳ 


cartonydater [ 
۳ l 


شکل ۱۹-۲۱ sine‏ یک پروتلین هتروتریسری چند sl‏ 
موجود در متریکس در Wy lan lad‏ ین می‌شود. )0( 
شکل نیک از شکل کل وموفیت تم‌هایکروی ob‏ مرچ 


ماریچی شده که در آن سا زره امین به طر MS‏ تما چندین 


یو ls‏ هم تعل شاد نواحی ماوت لمینی: بر 
chee ns‏ سلول و امه مخلف سازیکس مین (0 
OSS Se‏ تنیز یک مولکول مین کامل که مشخصه 
gah‏ آن در ناه عضی oe)‏ سای 6 متمل شوه به 
کروهیت که در Say‏ > تما ار رد است) نان اده‌شده 


این اسیدهایآمینه aly‏ تکار شوه مشخصی را یج م‌کنند 
که به صورت XY‏ یبا ور آن 6و۷ می‌توند هراسید 
Ll eal‏ اب پرولن و هیدروکسی a cay‏ مین کمتر 
ليزین و هیدروکسی لیزین هستند. گلیسین به دبل زتجیره جانبی 
کوچکش pind‏ است ویک انم هیروژن؛ هی است که 
می‌توند در داخل Buk Se‏ زنجیرای سه ob‏ قار کیرد (شکل 


faite "| 


peal gil ay 
دندن,بافت‌های‎ cle لیگاانها‎ 


wate 
غضوف زجاجیه‎ Ton el let 

leek‏ با طول ...پوس هیچ رگهای خی 
اب Uday‏ 


ald‏ با طول ٩۰۸۵‏ با 
وید گروی در تال الب 


قری gla‏ استخوان, جفت. 


پوسته ماهیچه Sle‏ 


کلاژ‌های رشتهای 

1 ونم 

1 در 

65 ۷ 
۱ 40109 y 
Jer کلاهایمتملبه‎ 

0 

x 


کلان‌های e mse‏ وه و 
_ ری 


wan ae i=ae ena 7 

vu‏ ۳ فییای دز لین امن یه یست 

xv‏ دام مرز gtd ay‏ همه چا a‏ زدیک امین 
+۳ _ تیان سول ae‏ 

هی نار خی 

cay, همی‌دسوزوما‎ EJS oe 000 | nT 

Jal oy ۳ xvi‏ تا 

کلاژنهای دفاعی میزبان 

ny ee 3 

ulead‏ لین 
uaa 4‏ میج یی خون(کممان) 
کلاس A‏ گنای او رود ltd tein‏ هموتیمر_ ارفا 


N sll a کروی کوچکتر‎ haces lope C lel» 
احاطه شده است. نواحی غیرمارپیچی سیب انطافپذیری مولکول‎ 
CaN می‌شوند.تصالات جابی و برهمکش هدر تاه کروی‎ 
مولکول‌های کلاژن تیب ۷ آن | به صورت یک شبکه فسری دو‎ 
می‌دهند که یک شبکه رری‎ BN POLE نامنظم و‎ say 
ساختارهای ساخته شده توسط لامین پابه راتشکیل می‌دهند (شکل‎ 

qr 


زنجیرههی GM‏ تب ۱۷ که ری این اه محمم ه شود 
pa bc‏ 116 مشخص می‌شود. بسانان شش 
زنجیره 1۷ مشاه را بیان می‌کنند که به صورت یک سری I‏ 
تیب ۱۷ Saye tbl‏ رای خصیصیاتی مجزاست. نام 
زبرگون‌های GPW‏ نیپ gayle SV‏ سه تبی با طول Toon‏ 
نشکیل می‌دهند(شکل ۱۹۲۳ ]که توس فطعات غیرماربیچی حدود 
۴ بر elgg call gp ha‏ کروی Sip‏ 


۱7 ۱:۱ eee 


وج در که یک لمین Let) gb 9 ae‏ باه گلوملی) 
pir‏ را که فشاهای دزی را آستر کرد Based‏ 
ادوتیوس که lope‏ پر از خون را اسر کرد است جدا 
her‏ روز نقص در این ساختا که Cr IY Spe‏ 
خون و JSS‏ یه در gall pete cal‏ کلیوی 
گرد به نان تال clase‏ که سبب ی مین وی 6 
ترمال sagas‏ ۱۷0 مشخص میرن با فیس پشررنده 
کلیه اهش شنوبی روط به Shani‏ حسی تهنجایهای 
پر که همگی تحت عنوانسنر Saal‏ خواندهمی‌وند 
bls}‏ داد در malas pan‏ (یک ee‏ خود نی نا 
(pi‏ نی بادیهای حمله‌کننهبه 38 اخودی»بهزنجیرههای 
pad‏ کلاژن تب ۱۷ که در ale‏ گلومرلی ور ها وود 
رد متصل می‌ود ان اتصل سیب ای یک ah‏ ایض 
می‌شود که سیب آسیب رسانی و نقص پیش رونده کلبه و 
خورزیریوی he‏ 


Oy‏ یکی از اجزاءپروتتوکلیکان با اتصالات عرضی در امین 
یه وگیرنده‌های سح سلول میباشد. 

Wy‏ پروتتوگلیکان اصلی ترشحی در لامین ay‏ است که 
حاوی یک هسته بروتینی چند asd‏ بزرگ (-۳۷۰۲0۵) 
متشکل ار پیج مین مجزای تکراری شامل ژمین‌های شیه 
اامینین hd a cal gL‏ وجود تکرارهای گروی: زمنی که 
آن را توس میکروسکوپ الکترنی شاههمی‌کتم به صورت 
یک رشته مارد 049 apie‏ ینآ پرلکان نید 
gab Ole‏ است [پروتنی با قدهیی که به صورت 
کولان هن متصل شداند که حاوی سه نوع زنجیره 
ay‏ اتسال OMY‏ است ندهای با ود (فمل 
۴ قندهای با JL‏ 0 (بخش ۱۹۴ و ISB gS‏ ها 
(GAGs)‏ پلمرهییبلد خاری دی ساکاریدهای تکراری 
هستند al)‏ ا ماه کنید! لیکریروین‌ها حاوی 
زجیرههای 0۸6 با تال کوالان هستند که برتلکان‌ها 
نامیدهمی‌شوند هسته بروئینی محلی است که زنجبه‌های 
GAG‏ به آن متصل tat‏ هم قسمت پرویی و هم بخش 
fly GAG‏ در I Lg‏ رای ایجاد ساتر و عملکرد 
لامین پایه مشارکت yb‏ به دلیل وجود دمین‌های چندگانه و 
laos‏ پلیماکاریدی که ine lal Shaped‏ داد 
رلکانبهدوجن از مولکولهای دیگرنیزاتصل می‌ید که امل 


1- Good pasteur’s syndrome 


0 


Sn ORR 
a Coan Vom 


~Tw 


سس 


Tevamer 


I Type W newer 


(2) 1۷ شکل ۱۹۳ ساختمن و نحوه ریش کلان تیپ‎ a, 
کلان تیب 1۷ ان موتول با ول ۴۰۰۶8۱ ای یک‎ Saas le 
SS WB دای تال و یک‎ BOGE من کرری کوچک‎ 
تنل خود میبشد. ماریج سه که به نواحی‎ C بش در اهای‎ 
غیراریچی ختم می‌شود که سب ایجاد خمش‌های لیر در‎ 
جابی مین قطاتمریج هگ که‎ in hang مولول میدن‎ 
کرو‎ Boje به صورت بدمکش‌های سرب سرو دب دم مان‎ 
زمر وکملکس‌های منظم‌تری | تشکیل‎ pad هستدکملکس‌هی‎ 
SNS Se) مان می‌شود‎ by Ss یک‎ aa el می‌دهد که‎ 
تشکیل شده‎ 10 Vitro تکترونی از شکه کلاان تیب ۷] که در محیط‎ 
تراد آن نی ار طاپذیرن مرلو واتصال کار به‎ pb ست.‎ 
وبرهمکش‌های مان‎ (SL ag by) ای سه اه‎ cb of 
aE a) کرری تیال‎ aed 


cI Cross-svistions: 
- ‘a? ond 


ه شکل ۹۳۴ | بیوست هی رشه‌ای aye‏ )بای »بان تسا روزوهی تصل به فا ei‏ لام FE (ER)‏ 
شده و یوم ادها سل به سین ه ای رما رود تصل ar‏ مه 9 ود ها هم سمل می‌شوند یا 
JS‏ دهد وسیس ag‏ وهای MS‏ دی سوق هم مصل شده و saat‏ تخاب شده بر رای مه که OY‏ جر تیا ولا 
یورین هو هی pS ray‏ ]او - که[ کو‌ه]به ریا هروس زین ها تصل شده و 
رون هه سورتسسس > انس زمره رت مرح (6) ان ات تشکیل شمه زب 2S Jet‏ ای هی سه تنعل 
به وین چبرون 520 (فل MSI‏ مد Sue‏ مرج هبار کرد و از تجمعترمرها ابا و هرد شود مرا 
(60) و46 رای arnt‏ تکاژ ال Mal a gly‏ چیه صورت دستجاتکوچک در مین سبس زره ها 
ترتع شه dy)‏ @ :و وهای ۱۷ و رل برش ما و نف ltd pe tO) dap nf‏ یف و سپس به 
MIME Sip‏ عرضی مین نها اجاد ی شود مره( )تسا ۶/0 زر سیر وسکوبالکروی به سورت ahead‏ دید 


منجربه کوتولگی با نهنجاری‌های ماهیجه‌ای می‌شود که ظاهر در 
نتیجه عمکرد نادرست اتصالات عصبی -عضلانی که کنترلکنده 
چهای هستند اج می‌کردن 


ضریات ما 


ماتریکس خارج سلولیآ: غشای بایه 
ys *‏ بای شبکه‌ی از مولکلهی ماتریکس BE‏ 


lapel op گوچک درسمت‎ a te 


محنویان دیگر Jes) ECM‏ لامینن؛نیلوژن)؛گیرنههای سطح 
سلولی وفاکتورهایرشد پی Joa al sty‏ همزمنبه این 
مولولها سیب ایجداصالات عرضی با واه رکانم‌شود 
پرلکان را می‌ون در امن پایه و ECM‏ غیرامين ab‏ 
گیرنده a‏ دیستروگیکانمی‌توند نتم توس ین‌های 
LG‏ خود وبه صورت غيرستقيمتوسطاتصال آن به tage‏ 
پرلکاناتصال یاد. در انسان‌هابروز چهش در زن پرلکان می‌تواند 


Sy‏ سلل‌ها در 


ای الاستین 
لاستیک مان که می‌تواندکشیده jan fl)‏ در جایگاههای 
J) atl pa‏ پوست. نندن‌ها قلب) وجود درد فیروکتین‌ها 
sig)‏ از lays‏ چد انصلی SP [Sails‏ 
مجزایی Sale»‏ بافت‌های pg‏ تشکیلمیدهندگرچه 
چندین نو لول Spl eal cA sig acd‏ 
مختلف 101 اکتا توسط سلول‌هایی بنام فیروبلاست ها( ولد 


مک 


 .دناب‌یم در بفتپیوندی, کلاژن‎ es, 


کلاژن‌های sla att ol‏ رشتهای اصلی در ECM‏ 
بافت‌های پیوندی هتند. 

حدود hee‏ درسد کلان در gu‏ ال ire Seg IS‏ 
aS 2b, a (HIT Il gla’)‏ اساسا در بافت‌های پوندی وجود 
درد (جدول GPE OLE‏ تیپ Sal Bal‏ در pj pa‏ 
cae‏ غنی از J opt‏ حله دم موش Synge‏ می‌باشند به آمنی 
یبود که oly as Ss‏ ساختمنیآن 
sh‏ ۲۰۰۸۳۱ ریک Meme J)‏ (شکل 
۲۲-۱ می‌باشد که حاریدوزنجیره (I)‏ 1 ویک زنجیره 210 
است که هر bb pl‏ طولی باب با ۱۰۵۰ اسیدآمینه هسنند. 
مولکول‌های زنجبره سه تایی به صورت پلیمرهای منظ‌تری بیج 
می‌خورد که IM shard‏ نم اند و در LUE chm‏ 
صورت دستجات بلندنری تجمع می‌ببند که فیرهای کلاژن نام 
ert Js) up‏ 

دسته‌ندی‌های کلان که از AS Bad‏ کرچکتند شامل 
کلانهای مت bpd‏ که درآ کلان‌ها فیریلی هم وا 
باسايرمحتویات Junie ECM‏ شاد کلاژ‌های تشکیل دهنده 


جداسازی شد وا 


یک ماریج سه تا 


صفح وکلان‌ایلگری که شبک‌هایدودی در امن باه 
we‏ 

زبرین آنه اتصال می‌دهند(تیب (VII‏ کلاژن‌های غضاگذر که به 
نوا lain‏ چسینکی ععل J)‏ 3۳180 در 
lappa‏ لها فاص منکب بد در ای 
Sng‏ عامل ری کمک aS‏ ان Seal‏ جوز 
کل هل KV 1۷/1 ggg‏ توقای هت 
ک به IS yb‏ به Slat GAGS‏ بفند[یدول 1۹۴ 


نیب 1۷ ob‏ و لامین پیه در پوس را به Spy CHL‏ 


1. Fibroblasts 


| سلولی (ECM)‏ بسیاری از سلول‌های hey Sibel‏ 
گروههای زان ah‏ سلول‌ها از ab‏ پیندی Ua ghee‏ 
می‌کند. امین پایه به همراه شبکه کلاژئی نزدیک آن 
fale‏ نم غشای JSST al‏ می‌دهند 
# چهار نوع پروتین در غشای پایه یافت شداند (شکل 
| ۱-۲۰ | ملاحظه کند4؛ لامینن آپروئین چند اتصالی 
| ماتریکس)؛ ان نیپ ۷ بلکن آیک نوع تیان 
واتکتین نیوا 
گیرند‌های چسبندگی Je) Jyh che‏ انتگین ۵684 
در همی دسموزوها) سوه رب امین اه متصل می‌کند 
| که خود Leal ga‏ ترکیبات ECM‏ متصل شده است. 
JSS) |‏ ۱۹-۱ را ملاحظه Ups‏ لمنن در امن اه BEY‏ 
اصلی ری eS)‏ 0604 ی‌شد. 
gl *‏ و سار de OB Sipe ley‏ دزی 
all pate‏ مولکیلهای چندمینی هستن که بهچندین 
یرد چسیدگی و رک 
مولکول‌های زک و قبل اف کلژن نع ASV‏ 
gh a gle‏ چا برهمکش ده ویک Son HSL‏ را 
به همراه سایر ترکیبات ECM‏ و گیرنده‌های چسبندگی 
تشکیل می‌دهد که میتولن gf a‏ متصل شون. کلاژن یک 
ساختر میج سه که داد (شکل ۱۹-۴۲ را ماه کید 
lag pS‏ مسختلف وله طول و تغیرات شیمایی 
زنجیره‌های » ld‏ وبا حضور بخش‌هایی که در ساختار 
gal‏ سدگانه Se abu Sr‏ از هم ال تمیز هس 
* پرکان که یک St‏ بزرگ ترشحی موجود در 
امن ay‏ استبهییری از g ECM LS}‏ گیرنه‌های 


ECM‏ متصل می‌شود. 


جسبندگی مستصل می‌نوند. پروتگلیکانها حاوی 

پروتتن‌های متصل به aby ule‏ هستند که به طور 

اختصاصی به صورت کوولانبه زنجیرههای پی‌ساکاربای 

by‏ نام گیکوزآمینوگلیکان‌ا (GAGs)‏ منصل شده 

cal 
ماتریکس خارج سلولی 11 بافت پیوندی و سایر‎ 
افت ها‎ 

cls‏ بافت پیوندی از Jud‏ تاندون و غضروف با سایر بافت‌های 

جامد دراین است که فسمت اعظم حجم pl‏ بیشتر ژماتریکس DS‏ 
سلولی تشکیل شده است تا سلول. این ماتریکس با رشتههای 
tay‏ برمحلول ال شده است و حاریپروتوگیکنه 
پروتین‌های چند اتسالی مختلف و گلیکوزمنگلیکان تخصص 
بافته‌ای که هیالورونات نام دارد می‌باشد. فراو 


| _ ۰.۳ | سلولی و مولولی 2 
i‏ 


تفیرات پس از ترجمه زنجیره‌های پرو برای نشکیل 
UP ula yy Ml‏ بخ و ریش آن ها به صورت فییریل؛ 
yah Cal gle‏ در این la‏ ناج حادی رب بر re‏ 
بهعنوان متل, اسید آسکوریک ces)‏ 6) یک ک‌فاکتور 
ضروری بای هیدروکسیازهای مسئول ALA‏ کردن گروه‌های 
هیدررکسیل به ریشه‌های پرولین و زین در زنجیه‌های پرو 2 
محسوب می‌نود وقتی که by ST eed‏ سلول‌ها تخلیه 
می‌شود و gy, Sol slew‏ یجا yor opty‏ پر 
به مان مناسب ly‏ تشکیل میج ae‏ پرکلان Hak‏ در 
درچه حرارت نرمال بنن هیدروکسیله نمی‌شوند و پروکلاژنی که 
JSS‏ می‌شود نیون یه صورت فیییلهای نرمال ریش 
یبد بدون حمایت ساختمانی کلاژن, رگ‌های خونی,تاندون‌ها و 


پوست شکنندهمی‌شون. مصرف موه هدر hy‏ غایی میرن 
مین کافی یمین 6 راب تلور تشک کلاژن Ah de‏ 
BOL jail‏ تاریخی, spite 4 play lige‏ جلگیری از 
اسکوروی با مقادیر کافی از لیمو در رزيم غایی تغذیه می‌شدند و 
ol‏ ابر تج بهاين شد که آن‌ها این بیماری را 06" 
aly‏ بروز چهش‌هایی در ژن هیدروکسیاز یز می‌تواندمنجر به 


قایص بافتپیندی شود 


Shope‏ تیپ آو رای تشکیل ساختارهای متتوع به 
کلاژن‌های خبرفیریلیانصال ag‏ 

کلاژن ما از لحاظ ساختمانهای فیبهیی که Lag]‏ را 
تشکیل می‌دهند و چگونگی سای این فییرها یه شکل 
dans‏ با هم متفوت مي‌بانندانوع غالب کلاژن‌ها در 
CS stig ccc‏ می‌شود که شامل تیب SE‏ | لست که 
JSS th ses,‏ می‌هد در la 6 Jo‏ تیب کلاان 
lets We |]‏ تورماندی را تشکیل می‌دهند به عنوان منال 
در ah plas, daggst‏ کلاژن تیپ ا. ماهیچه ها رابه 
امتخوان ها ون می‌دهند وید یرای زیدی | تحمل es‏ 
به دایل آنکه رشته‌های کلاژن تیب | کلاژن th‏ نیروی 
کتسانی aly‏ هستند دون ها یود SE opt‏ شود 
تحت کثش gall pS Ji‏ حال از Seo BLS‏ گرم 
کلاژن تیپ | قویتر از یک گرم فولاد است. 

دونوعکلان که از BEL‏ در pale‏ کمی هستند تیب 


I. Seuryy 


کال فیویلی بهخارج از سلول ترئح شده ودر آنجابه 
صورتفیرل‌هایی آریش Mee‏ 

کلاژنهای قیریلی gn‏ نرشحی هستند که ابت 
توسط فیرولاست ها در ۳6 ساختهمینوند Fans‏ ونرشع 
کلاژن از مسیر Gale‏ برای یک پروتئین ترشحی پیروی می‌کند که 
gb okie‏ آن در فصل‌های ۱۳ و ۱۴ شرح ab‏ شده است. 
زنجیر‌های »کلاژن به صورت پیش سازهای pick‏ که زنجیرههای) 
پرو» نامیده می‌شوند توسط ریبوزم‌های متصل به شبکه 
آندرپلاسمی (ER)‏ ستتز می‌گردد. زنجیرههای پرو 16 نحث یک 
سری pS JSS Ohad‏ به صورت مولکول‌های بروکلاژن 
ماریچ سه ol‏ از آنکه از سلول ها آزاد شون تا می‌خورند (شکل 
۴ 

پس از ترتح کلازن از سلول, پینیدازهای خارج سلولی» 
پروپپبدهای اا-ترمیال و ترمیال را برش می‌دهند. در 
کلانهایفیبریلیمواکول‌های abl‏ ده که igh‏ تفریً تام 
قسمت‌های یک مارپیج سه زنجیرهای هستند به طرر جانبی بهم 
متصل می‌شوند تا boston jail lab pb‏ تشک tiny‏ 
در فیبریل‌ها مولکول‌های کلاژن مجاور yo‏ حنود ۶1017 از هم 
فاصله دارند که چیزی حدود یک چهارم طول هر PLS‏ استه این 
آزایش یک ساختار DLS‏ تولیدمي‌کند که هم در تصاویر 
میکروسکوب الکترونی و هم میکروسکوپ نوری از فیریل‌های 
ead‏ چم یخورد(شکل ۱۱۲۶ تور hopes (SoS‏ 
متحصرفرد کلانهایرشه‌ای(م ناع Hal‏ )سم در 
نتیجه تشکیل فیریلهاست. 

قطات غیرمارپیج سه IS a‏ در دوانتهای زنجیره‌های » 
کلاژن فیبرلی: اهمیت ویژهای در تشکیل فیریل‌های کلاژندارد 
زنجیرههای calle‏ لبزین 9 هیدررکسی لیزین در این فطعات توسط 
لیزین اکسینازهای خارج سلولی دچ 
cade‏ گروه Gel‏ در اهای زنچیره چنبی 
گروههای Mla st all‏ عرضی کوان با رشه‌های 
wid‏ هیروکسی لیزین و هبستیدین در مولکولهای مجاور 
تشکیلمی‌دهند این CMa‏ عرضی سبب پایاریمولکولهای 
DE‏ که به صورت کار - کار به هم چسید‌ادمی‌شود ویک 
قیبریل بسیار قوی | ایجاد می‌کند. حذف پروپیبدها و انصالات 
عرضی کون در فضایخارع سلوی رخ می‌دهد تا من از یش 
مسب فیریلهایکلژن در دخل سلول شود 


بر می‌شود تا لدئیدهایی در 


یل بدهد. ین 


a: eee 


2p) ای یک‎ Soul pale یکی از قطات‎ lel 
UX ب یکی از یی نیب‎ ye sal ath CAG 
ommend یرد ان نوی‎ ie سا ید‎ 
تیب روی پروتلا‌ها و سای‎ ad SAIS سیب‎ 
مقطع دیب‎ ge aslo جزیمازیکس میشوند‎ 
صورت‎ ag) Sap کانهای می ماع زاين‎ IK 
ره آن ها می‌تون | فیریل‌هایی که از‎ ash یرل ها آراش‎ 
متصل شده و با آن‌ها اتصالات‎ lad سایر نو ان ها تشکیل‎ 
he Mn OS عرضی‎ 


Healy جپشهایی که رویکلاژن تب و پونین‌های‎ By 
سیب ایجاد لیف وسیمی از بماری‌های‎ ality آن اثر‎ 


انسانی می‌شوند. جبهش‌های خاص در ژن‌های کدکنده 
زنجیره‌های (۱61» یا (211» کلاژن تیب 1, منجر به استئوژنز 
ابمیرفکتا با بیماری استخوان شکننده می‌شود. به دلیل آنکه 
ها در copa‏ کلازن بای یک گلایمین باشد تا 


سومین موق 
yb be aay‏ شکل بگیرد اشکل (VUIT‏ چهش‌هایی که منجر 
به تمویض کایسین با هامید مه دیکر ge‏ نآ ده 
ومتجر به تدکیل بیار ضیف مارپیچ‌ها و ناایاری آن‌ها 
می‌شود نها یکی از haya‏ موب »از سه زتجبهمولگول 
Saye yi‏ ساختمان aye‏ سهنییمواکول و عملکرد 
آن راز بن dye‏ یک چهش در یک کبی (MNS‏ ژن دیگر 
0100 يا (21 که رری یکی از کروموزم‌های غیرجضی 
apy)‏ قار گفتلد می‌وندمنجربه این اهنجاری هاگرد 
رین i Seip Be SUE‏ انشا می‌دهد 
بویا عملکد cost‏ میکروفیریلهای Jae‏ به فییل 
کلاژن در بافت ماهیچه Op‏ بروز جهش‌هایی در ژن‌های 
کلاژن تیپ VI‏ سبب ایجاد دیسنروفی‌های ماهیچه‌ای مادرزادی 
غالب یا مفلوب می‌شود که دربرگیرنده نقایصی از جمله ضیف 
Gages‏ ماهیچه نک آمدی ستگاه تنفسی, تحلیل ماهیچ و 
ناهنجاری‌های مفصلی مرتبط با ماهیچه می‌باشد. ناهنجاربهای 
پوستی نز به ها tt in lag‏ از کلاژن تپ 1/گزارش 


۱ Dabllite 
2- 00 


imperfecta 


3 


۷و الا athe‏ که با هم به صورت رشتههایی Laan‏ کلاژن 
تیب رش مین و بان تتیب ساختاه و ویزگی‌های 
رشنه ها را iS li‏ عون JS Ne‏ کلاژن تیب ۷, 
باع lod sol‏ با قطر BS‏ می‌تود. 
فیریلهای کلاژن تیپ اء همچنین به عنوان میلههای 
استحکامبخشی در ساختماناستخوان به‌کار یرود ستخون هاو 
lela gd‏ سخت و محکم هستند yin sgh‏ یی 
از Meat‏ یک ماده عدنی حاوی کلسیم کریستلی و فسفات 
هستند. در اکتر استخوان ها حدود ۷۰ درصد مواد معدنی و Iie‏ 
پروتئی که بخش اعظم آن را کلاژن تیب | تشکیل داده است وجود 
دارد. استخوان ها زمتی تشکیل می‌تند که سلول‌های ویژه‌ای 
| کندروسیت ها و استوبلاست‌ها)فیبریل‌های کلاژنی را ترشح کنند 
که سپس توسط رموب کریستل‌های کوچک ii wD‏ 
می‌شوند. 

در اکثربفت‌های بیوندی, خصوصا ماهیجه‌های اسکلتی, 
کلازن نیب و روتولیکان هه صورتغیرکلن به رای 
فیریل‌های تيب | متصل م‌شوند وممکن است قیریلها به هم 
متصل شون تا فیرهای iF Fd‏ را تشکیل بدهن (شکل 
۱۹-۳۵2 کلاژن تیپ MM‏ شکلی غیرسمول دزیر کول حاوی 
یک guile‏ سه تایی Sele Stas‏ درای sed‏ کروی در 
هردونهای خود می‌باشد.اتصل جانبی و منومر تیپ ۷, یک 
Sp oll gaan yd‏ تال اهب ها این دمرها 
lage lag‏ کرو نان سیب Sol‏ «یکونیرلهای» نیب 
VIL‏ مشود ین مکروفیریله دای aS‏ اند روی یک 
زنجیره هد که ale ply‏ سه یبا طرل Fant‏ توسطا 
laced‏ کروی به طول Fon‏ هم sha lag‏ 

فیریل‌های کلاژن تیب MD‏ مهمترین کلاژن در غضروفء 
قطری کمتر از فیبیلهای سیب | درد و در صاترکس 
JES»‏ جسیندهبه صورت تصادفی حهتگیری Boy‏ 
فیریلهای محکم کلازنسبب استحکام اتریکس شده و به آن 
نامانرمی‌دهدکه oe Slap‏ از بین برد شکل مقلومت 
تماید. فیریل‌های تیپ |[ توسط کلاژن نیب ؟1اکه کلاژن متصل 
به فیریلدیگری است. بهپروتولیکان‌های ماتریکس اتصال 
می‌ابدکلاژن تیب Ey ae IX‏ مرتبط دیگر رای دو ab‏ قطعه 
ماریچ سه al‏ هستن که توس gla tas‏ انعطا‌پذیر ویک 
aad‏ کروی در .تیال پهم متصل waa‏ (شکل ۱۹:۵۵ 
ad‏ روی (.تمنال در کلاژن تیپ( حاوی فیریل‌هایی در 


| 


-# 


۳ 


Tp جوا‎ fits Typ ene Sit 


Typ 


Type 
موی‎ 


هم شکل ۱۹.۲۵ برهمکنش‌های کلاژن‌های رشته‌ای با کلاژنهای. 
غیررشته‌یوبستهبه esa‏ () در نها فیریهای تیب | 
an‏ درجهتقنرهیی pea opto‏ ترفن 
ln‏ ها MSE cope 6 NT soi‏ به فسریلها 
مصل شده و IS SD tye tig le‏ تیب 1 
وی قطات گروی و مریچیسه اه Whit a tian‏ 
مصل شده وله ره هم مت می‌کد تا فیرهای VSP‏ 
تدکیل بدمند.() در GSE Lp dapat‏ یپ 6 به صورت 
aM‏ ود فاصل ie‏ فیریهای Lae‏ مشود یک 
igs)‏ سولقتبه طور وان به نجیره PSP BE IN)‏ 
pip ile!‏ متصل شده که athe‏ ناحیه کروی ۱۷-ترمینال به سمت خارح از 
cals a Sees dint‏ 


به استتنای هیالوورنات که در Gul‏ شرح داده abit‏ است» 
که اي منومرها تکاهای دی ساکاریدی مربوط به یک GAG‏ 
ویژه را نشکیل می‌دهن؛زجیره OMS ai hay ly ella‏ 
مولولهای کوچک ار قیل سوفت ge pa‏ مکانیسم‌های 
مسئول تنخیص pS Sil‏ روتین ها با GAGS‏ ایند 
چه Ip‏ الیکوساکاریدی بای افزده شود کلام جایگهها ML‏ 
سولفاهگدند و طول jem GAG‏ نامشخص هستند نسبت پلی 


1- Glycosaminoglycans 
2- OrLinked Olgosaecharide 


4: N-linked Oligosaccharide 


پروتنوگلیکان ها و SAGAGs‏ تشکیل دهنده WoT‏ نقش‌های 
مخظفی را در iF gall ECM‏ 

همانلور که در ورد برلکان در لامین ts Ob‏ 
پروتولیکان ها نی نقش مهمی را در چسبندگی سول WECM‏ 
So‏ پروتئوگلیکن‌هاء زیردسته‌ای از گلیکوپروتئینهای ترشحی 
یا متصل بهسطح سول Sad‏ حاریزنجیرههای بلی سا کاریدی 
اختصاصی هستند که به صورت کوالاناتصال یافتاشد و 
گبکوزآبوگیکان‌ه!! (GAGs)‏ نام دارند. (GAGs‏ 
پلیمرهای بندخطی از دی ساکاریدهایتکزار ips‏ اختصاصی 
هستند.معمولاًبک فند»اسید ورونیک (10- گلوکورونیک اسید Lb‏ 
Soy‏ اسید jgS SD‏ مبندوقددیکر اسیلک 
آمین jg SVE Jel NI‏ مین میباشد [شکل VF‏ یک یا هر 
دود حاوی دست کم یک کرد نی[ کروکسلات ی سوفات| 
است. بایان هر زنجیره IB GAG‏ بارهای ستفیزبادی 
می‌باشد. 0805 ها براساس cable‏ واحد دی ساکاریدی تکرار 
شونه‌شانبه چد نع اسلی ip nae‏ بان سوفات 
el cay aS‏ مان polly Sls‏ هنت 
یک شکل هیپرسونه از هرن ule pe‏ ار وغل 
توسط ماست سل ها تلد میشود که نقش ماس در وکتش‌های 
آلرزیک cab‏ راز لحاظ بلینی نیز به عنوان sass‏ استفاده 
می‌شود ی دای LO‏ ال‌سازی یک مهارکندهطیمی لخته 
ساز pli‏ نتی‌ترومبین IIL‏ است. 
plas‏ :60۸60هایاصلی, ییاه وان اج 


تولیکن ها 


محسوب می‌شوند. هحانند سایر گلیکوپروتئین‌های ترشحی و 
غشاکذر پروئین‌های هسته JSS gy‏ روی شبکه آندوپلاسمی 
je‏ م‌شون Jal‏ ۱۳ زجیرههای 0۸60 روی هسته ها در 
کملکس گزیآریش wae‏ منظور تشکیل زنجیره‌های 
بانب ندروتین ple‏ بتک «اتال‌رهسهقندی به 
زنجیره‌های جانبی هیدررکسیل ریشه‌های سرین اختصاصی در یک 
هسته پروتینی متصل می‌نودا بناراین Sohal‏ یک 
اولیگرساکارید با انصال 10" میباشد (شکل goon (MUNA‏ 
Jail‏ کرهابی که زنجیره‌هی Ol HS‏ را اضافه BS po‏ 
زتچیرههایاولیگوماکریدی هستن که بهرشههای آسپارژین 
اتصال tage‏ همچنین این اریگوساکاریدهایباتصال ۱/۰ در 
اکتر tg Selb‏ ها وجوددرند (فصل ۱۴ اگرجه ننها یک 
زیردسته حاوی زنجبههای GAG‏ هستند. تحامی زنجیره‌های 
Sal vy 0۸60‏ شبن Se‏ نومرهایقندی ول می‌شوند 


E 


فصل ۱٩‏ -بکپرچگی سلله در ey‏ 


شکل ۱۹۶ دی ساکاریهایتکراریکلیکورآمیو لیکنها 
(GAGS)‏ اجزاءپلی ساکاریدی پروتئوگلیکان‌ها هستند. هر کم از 
Jap‏ کاس 0۸605ها SB ala‏ نمی به صورت 
تدای از یک دی کید وه کل یبرد ناب یر he‏ 
ال gays sl‏ سوفن و گرگینشدن ی 
سیر ره ومیل وی کین 2۵ ککورنیک ای و یلآ 
امد یوک ays aed Sad‏ هبیرسولتهشدن هرا 


که این تخیر 


abel be‏ می‌تود در حلیک هلان غروله ات داد( 
دی ساکایدهاکهممولا در هر ll I pa SS gure‏ می‌شود 
نز نان oh‏ نهاست. خلوط مرج نادند وندهی کوالانی 
هستد که با در DYE‏ گکورتیک )!در ین( درک 


ad‏ فرگرفه ات 


تتگلیکان‌های محتوی 


نی هی Sle Ship‏ آ‌ها و 
آن هار مس مزب عنام asd gy‏ تیاه 
خاس در GAG sets‏ بروتگلیکانهی هن ولا 
یود تال yg‏ رشب هی وزه کل نود و 
با سیب pis‏ فالیت پروین ها در se El‏ خون گردد. 
بای سالهای led Sie wil‏ و سافتلتی 
Sng‏ هب نان مد le‏ ان Iie pp‏ او 
یم gles oho Sle‏ هاش ay‏ در سال‌های خر libs‏ 
ui‏ دیس Blase) nine‏ ماع وه با 
فشار زد ری جرمی th Sig‏ رون ون 
clip‏ ساخاری و عماکردی od‏ مواکول‌های spare‏ 
ECM‏ با گرد تاج Jobs‏ از این مات در حال 
یشرفت ان است که lacs‏ وهای gi fatty‏ کل 
دارای تغیبرات بیشتری نسبت به توالی‌های منحصریفرد مج 
هستد واین galas! pen dpe‏ کردن عملکردهای 
GAGAG‏ مجزاز هم میباند. یک نمون زین موضوع, دسته‌ای 
J‏ وهی att‏ نج ی تکار مت که ریک 
زرسته از GAGAG‏ ین یفتشده ات و سیب کت 
فلت (ATI) cry gel‏ 1 یک SS yg Ae‏ 
در فاد خون که afer (ae omens‏ 
ی که این وهی پناریدید ین ردو موقیت 
algo‏ شوند sly usb‏ ۸11 را عال کده ورین 
J‏ ر هراد کل (VATA‏ چدین li‏ دیکر 
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که پروئین در تحامی پروتئوگلیکان ها بیشتر از اکثر 


کنو بونیش ها می‌باشد 


his Las‏ انجامشونده رویز 
تور که می‌توانعملکردبروئین ها را از روی sel IF‏ 

سهی متخص نمود آرایش ریشههای قندی در زنجیره‌های 
)و تعیرات قندهای ویزه [مثل افزوده شدن سولفات) در 


90[ ت. سی tale‏ و مولکولی 


۵ شکل ۱۹.۲۸ (شکل رنگی) توالی بنتاساکاربدی 0۸6 که 
فعالیت آنتی ترومین (ATIIN‏ را تنظیم می‌کند. دسته‌های 
رها تفت پچ یا در (0۸6های ih‏ رین ند 
مشود به همه مان که در ایا شان ده ده تب ۸1 
مصل شد وآن ال مد at‏ ماع فد sah op‏ رای 
سوت د نع رز بیان کرد رین al sin‏ بات 
صورت گنه وی نع eed‏ است nye Wath apy‏ 
and‏ سابردسته‌های تالی‌های is GAG‏ تهب نظر می‌رسد که 
play hm lagen has‏ 


GAG سبرهای بیوستزی‎ iS JS ape وحدو‎ 
salsa هنز مشخص‎ lay ot 


تنوع بروتنولیکان‌ها 

IN Sy‏ ها gin ug SK‏ مولکولها را تشکبل 
می‌دهن که در ماثریکس خاج سلولی la‏ بفتهای حوانیبه 
cole oe‏ وجوددرند نز در سل سول بیان می‌شوند به وان 
ازج کلاس el‏ پروتوکلکنهای بان Bsc‏ 
در ماتریکس خارج سللیوجود دندرکن گرین OM‏ 
1[ )و p‏ تایدبگرجزوپروتینهای سطح سلول هستند 
ysl slip‏ ال پسروتن‌ای ایستگال 
JL‏ (سن lag‏ روتت‌های با نگ 6۱ (گلیپیکانه) 
ibe‏ زتجبره‌های PGAG‏ هر دو Eg‏ از پروتتوگیکان‌های 
سطح سل در glib Bb‏ خر گسترش Ip hl‏ هو طول 
پروتین‌های هسته‌ای پرتوگیکن به مان ال توجهی تخیر 
می‌کند Jae GAG san sa‏ در محدودها ی کم پیش 
تاست.ا اب گشته یک (sting‏ هسته‌ی Ey Pa CLE‏ 
opis‏ ماوت 0۸60 اتمال اه ویک pea” JEU‏ 


0 
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۵ شکل ۱۹۰۲۷ پلیساکاریدهایمتصل به هیدرکسیل (:0). 
(۵) ستز یک کلیکوزمینکلیکان (GAG)‏ در اين مور کندرویتین 
liye‏ توا تال یک ریت یو هیک ریشه سوین در هست. 
پوتینی از ینود که Jala‏ زد در کلکس گازیلجام مرو 
سپس توسط فده شدن دو یه لاوز مه ماد سپس ریه‌های 
گلکورونکاسید وتیل کالکتز مین به طور موی بان 
زنجبرهای سل اه ال میتون و زیر وین سولات ‏ 
تشکیل میهد dy ip net‏ هایس 
قندی ینیب owing‏ هستای clan (tye Ja‏ 
تال نوع 0۰ تیپ موس سا یک LEAN flag‏ انز 
مین (GalNAC)‏ که به صورت کون بهطیف وسی از دای Bo‏ 
اتصل یه ات به fal iy lt Foye‏ ییاد )6( 
اویگوسکایهای با اصال -0 تخمص رف Jong‏ هی که در 
پروتین دیستروگیکان یافت می‌نوند توسط منوساکاریدهای مانوز 
(Man)‏ تین slay ltl‏ 


bag تکیت مخلف پتاا کرد الق گرد‎ ple 
رین ضروری نید دب تشکیل‎ iad رای فلیت‎ 
pei ly ماه سب به یک‎ Jia slag lesen 


5 ed 


تولید می‌کند.پوئین oY‏ بیهپلکان در با یک پروتنوگلیکان 
(HSPG) eye oe‏ استکه رای سه تا چهارزنجیره 
GAG‏ است. اگرچه گاهی می‌تواند دای یک زنجیره iS‏ 
سولفات متصل شده OL jd‏ نع ید پروتوکلیکان‌ها سته به 
دا زنجیره‌ها: مقبت‌شان و تولی 60۸4605های متصل به سیر 
پروتی‌های هسنهای مشأبه م‌وندبهمیزانزیادی تفیر یبد 
تلد آمیشگاهی مگس سره کرمحقری و موش‌های جهش 
یفته‌ای که درای تقص در تولید بروتوگلیکان‌ها هستند و بررسی 
lel‏ ررشنینشانمی‌دهدکه پروتگلکانهنش‌هایاسامی 
در تکوین ai‏ نها به احتمل زاد به عنوان تنظیم کنندگان 
سیرهای یام رمانی ماوت عمل Sg‏ 

سین دنه( NI 9p‏ ها هلح سلولی هستند که توسطا 
لول‌های Jail‏ و بر Rig!‏ بان شده وبه کلاژن‌ها و 
پروتنهایماتریکس چدتصالی(منلفیرونکتی) تال یف و 
سیب لنگرندازی سلول‌ها روی ماتریکس خارج سلولی می‌شوند. 
alan‏ ات پرون‌های نگل plat‏ من سیتزلی سین 
دکان با تین اسکلت سلولی و در برخی مولرد با مولکول‌های 
تنظي‌کنده Sb‏ سلولی برهمکنش می‌کن.به ee‏ 
shy‏ لح سلولی مشبه سین دا باکر فا ورهای 
رشد پروتینی و سیر مولکول‌های ple‏ رسانی خارجی دیگر ast‏ 
ae ypu elit‏ 3 سول کمک 
می‌نماید. به عنوان مثال, سین دگان‌های موجود در ناحیه 
امرس gin‏ رفتر تیا را در a Gal‏ گرسنگی تنظیم 
asp‏ آن ها این عمل راتوسط شرکت در نصال به گیندههای 
le Qe‏ پتیدهای ضدسیری که به کنرل گرسنکی کمک 
می‌کنند ini ge ol‏ در وضعیت سیری, مین خارج سلولی سین 
GIO‏ که با زتجیرههای هبران سوفات آراسته شده است توسط 
وی از سل سول Ml‏ می‌گرد وشن فلت یدای 
دسیری و راغ خوردن سکوب می‌کنددرموش مهندسی 
ns‏ زن سین LIS‏ اه مین زیادی در Sb‏ هپوتلاموس 
منز و yl‏ بافت‌ها سنتز می‌کند کنترل gale‏ غذا خوردن توسط 
پیتیدهای ضدسیری guj‏ رفته و حبوانات به میزان زیادی We‏ 
خورده و چاق می‌شوند 


یت وه ین 


1. Syrdecans 


‘haven ore pratein 


SS AL‏ ۱۹-۲۹ ساختمان پروتوگلیکان تجمع یافته در غضروف. 
(ه)میکروگزف اکترونی یک اکریکانک از ضرف ی یزی جنک 
تفج Sanat‏ وهای SSI ls‏ در فواسل foam‏ 
یک Cnn Isle‏ مصل می‌شود. (0) نصور شیک ار یک 
سنوما رنه یروت مت Salas‏ راوگان Basie‏ 
کزان مات وهم کین ولا به رون iat Ba‏ 
lal‏ مین ترمبنال هسته pay‏ به صورت غیرکوالن به یک 
موکول یروت Jae‏ منود ان a‏ تومط بک py‏ سل 
که هم ب کول هیوروات و هم به رون هی Sl‏ تسا 
hae‏ سل میشود. هر رن ISS clam‏ ای INE‏ 
cal SerGly‏ که در ig LA GAG «sana‏ تسا ون 
مواگولی یک La IE pe‏ ۲۰۱۶ است. کل ان Scart‏ 
نت gb‏ یش از ۱۰۰ JG Shape‏ شدای وزن ashe‏ یش 
؟۰الست oJ eg‏ ه بزرگی یک بکترن نت می‌باشد 


| سای در رین 


و 


فشاربه سمت خرج, یک تورم با فا 7 BON‏ فضای 
خارج Sie Soul lle‏ به او اتصال کاتیون‌ها 
گروه‌های 0000 مرجود در سح هالوونن, 
یش ده این سیب ایا ناویک درل می‌کردد در 
lj jl aon‏ ه ال Sie‏ کشیدهمی‌شود و در 
زیش hg LS‏ شرکتمی‌کند. این روی میب بن‌های 
پوندی ان ای را می‌دهدکه در مق نروهایفشاریمقاوست 
ایند واين ie Joe‏ عمکرد IS ld‏ است که در 
زر رای کششی مقارمت Age‏ 

هیلروانبه سح اکر spe‏ در حال eels‏ 
میا که ان lay Jbl‏ داد یی از یدای چمینگی 
رل یک نوغ آن که 0104 ام داد نام م‌شود که حاوی 
ذمین‌های اتصال به HA‏ هستند و هر کدام رای یک ساختمان 
ضایی به دی ak ale‏ یل عبت Je‏ یره و 
متخلخل yf‏ که به صورت «پوششی» a Jp a‏ چسیده 
ات بهظر می‌رسد که سلول ها دور از هم ده می‌رد رب نها 
احازهمی‌دهد که alli)‏ حرکت کنند و تکثیر So Gig sigh‏ 
سلولی و شروعاتصالات سول - سلول Lape LIL‏ کاشی در 
مزا هیلورنا, کهش مولکلهای Jae ihe‏ به 1۸ و 
یش تیم هیودا اج سللی که هیاوروانمتریکس را 
تجزیه یک یبش ین اعال هیلورنانخصوسا زمای مهم 
استکه کر سول ها مهارت می‌کند و هیالون تیآ ار 
تمهیلمی‌کند و دزمان رهاازی یک سلول تم (ورسیت] 
ows lab ng‏ پس از تخمکگاری نز 
نقش مهمی Se Bl‏ 

Ne yy‏ 9 عضروف» رگن ام داد که ه هر 
gn‏ صووت نجسات J‏ بر ریش Say‏ شاه 
lass‏ بیچید‌ایاسکهگاهیاوقات پروتگلکان هاشکیل 
تجسان SUS‏ ضرف مولکولحولی 
از هیآوروان Seal‏ چدین Sly‏ کیان هصورت محکم وی 
غیرکوالان به آن اتصال یافته است (شکل Mt‏ یک تجمع 
اریکنی واه یکی از برکتینکمبلکس‌های Spy SL‏ 
algo as‏ یش از tam‏ لول و ججمی te‏ از یک 
سول bi‏ کسب ol aS‏ تجمات به فضروفویژیهای 
pare‏ یه فد شه Ji‏ بودن و cle‏ آن در بر یشکلی ها 


ویژه به 


غلظت boy‏ را 


می‌دهند چا 


1- Hyaluronan 2 Turgor pressure 


هیلوررنان با جلوگیری ازجا ترا کم سهاجرت al‏ 
تسیل کرده وه غضروف ویژگی JIE‏ بودنمیبخشد 

هبلوران!" که Sign‏ امد LUCHA)‏ لوا هم 
تایه ogg‏ یک igang? GAG‏ است (شکل ۱۱۵۶۵ که 
توسط یک نیم متصلبهغشایپلاسمایی(٩11۸‏ ستا سنتزشده 
و a len‏ فضای UF‏ نوی ترشح می‌شود (یک بررسی شابه 
نیز توسط استفاده از سلول‌های گیاهی برای ساختن ECM‏ محتوی 
سلوازشان انجام گرفته است!. SHA‏ جزء اصلی ماتریکس DE‏ 
ae‏ ست که سلولهای در Jb‏ مهاجرت ودرحال تکیر راد بر 
گرفته و به طور اختصاصی در بافت‌های جنینی یافت می‌شود. به 
عالوه. یرون de apse‏ میک که پوتولکان‌های 
واه روی آن تجمع tg‏ و در اکن DS la Sie‏ ملولی 
خضروف Seep Suid SO Sig JD Wage Bb‏ 
آن. یاوروان سیب سختی و ارتجاعیت acs eel Ni‏ 
پیودی از جملهمفاصلمیگرد 

Sb‏ مولکلهای هیلوروان که دای ASI‏ از دی 
oS lan Se‏ است ۲۵۰۰۰ Sign thay‏ سمول در 
مناصل از wi] Sod‏ دای ۱۰۰۰۰ ISS‏ در یک جرم کلی 
8 طرل ۱۰ [مجدود قطر یک سلولکوچک)میاشد 
قطات tiple Jy pw‏ صورت ساختمان فضایی یله 
ماند یچ میخورند زا تسالات ‏ گیکوزیدی مان قندها و 
وهای گستدههدونی درون زتجهیبه مین زیدی در 
آن ها وجود درد رتش بل مین روه‌های کبکسیلات دای با 
من که آنه در وال منظم بهسمث خاحنگه م‌رد نز در 
یجان ladle‏ محکمترکتمی‌کند به pb‏ رل Pah‏ 
دی و سختیکلاژنفیریی نماد بت هن Use‏ 
jane‏ انطافپذیر استودارای As‏ و پیچش زیادی اس کهآ 
ساخمان JB gate el‏ ده ویک ماج ls‏ 
تشکیل میهد 

به Sua‏ ید Sasol sy Pal staat‏ مواکول 
هیوروان سول aie la ple‏ شده وگ به صورت 
یک کره ala Spann‏ قطرش ۵۰۰081 می نود همتطور 
که chile‏ هیالورونن فزایش می‌یابه زنجیره‌های ند پیچیده و 
یک Jj‏ چسبنده تشکیل می‌دهند. حتی در غاظت‌های پایین. 
یاون نیز یک زل یاه رتشکیلمی‌دهدا زمای که دریک 
مج محبوس Jl oad‏ یک ماتیکس من دو سول راید 
مولکولهای هیلورتانبلد به طرف خاج کنیده می‌شوند این 


بو 


فصل ٩‏ -بکبرچگی لها در فتها ۴ 


فییرونکتین توسط برقرا(ی این برهمکنش ها با گیرندههای 
چسبنگی از بل gy So‏ 451 می‌توندروی شکل و wee‏ 
سلولها و plies‏ اسکلت fl alr‏ بگذاد. به طور عکس: 
فیرونکتین leg‏ اجه ECM‏ سلول ها توسط نظیم مات با 
واسطه گرد سولهءمی‌تانند نیشن رب محیط ECM‏ 
سازگار کند 
فیروکین ها دمهیی از دی ید مشاه هستد که در 
ناحیه »ترمینال توسط د بیوند دی سولفیدی بهم اتصال بافتند 
۰و ضخامتی حدود ۲-7100 درد 
هضم نسی فیبرونکتین با مقادیرپائین پروتازها و بررسی قطمات 
حاصله نشان می‌دهد که هر زنجیره متشکل از چندین تاحیه عملکر 
استکه خصوسیات اتسال به لاد ماوت اند (شکل ۱0۰۵ 
هر past‏ یقت اویچندین ی از db I‏ ختماصی است 
که می‌توان یه صورت یکی از سهنوع دسته‌ندی نمود 
طبقهبند‌هایی که فیبرونکتین‌ها | مشخص می‌کند شامل 
تکارهای تیب Hd‏ و IIL‏ یبد که راساس تشیهات توالی 
اسیدأمینای eyo la‏ گرفته اس گرچهتوالی‌های هر Als‏ از دو 
ترا یک نع مشاه تبسن این نارای مرب به وتو 
ظاهر als‏ دنه دریک طلب را میدهند. تیب تکررهای Site‏ 
ISN shay‏ می‌دهدکه سیب oll‏ فیرونکتین ری اتصال 
به ین SES‏ می‌شود. 
یکی از تکرارهیی تیب I‏ در ناحیه اتصال به سلول 
فیرونکین, ols! ayy Soe Jal‏ را وساطت می‌کند. 
نایج حاصل از مطالعات pbs!‏ شده روی پتیدهای سنتتیک نشان. 
دهنده قطمتی ا این تکررهاست که مشابه توالی سه بپتیای 
جع راون ات که سمولاً نم تولی RGD‏ خوانده 
می‌شود وه عنوان یک وی کوچک در JBL‏ این WS‏ بای 
شنامییاینتگرین ها مورد نیز است. در یکی از مامت 
هیتایتدهی hy igh‏ 1010 ک Eg‏ ماوت این نی به 
le‏ بررسی lp‏ ند Coy‏ چسبندگیسلول‌ها له موش 
صحرایی به ظرف کشت به کار گرفته شد. putts‏ نشان داد که 
هبتانیدهایحاوی تلی Sap gly RED‏ سل رای 
تحریک چسبدگی با واطلت ایتگرین تقد م‌کند. در حالی که 
تدای متفاوتی BAS‏ این atl gy Slee dy IF‏ 


(ry Js) 


1. Fibronectin 


می‌دهد که ان آمر ضروراً در مفاصلی که ip Sard‏ را تحمل 
mee‏ می‌شود. 

yy‏ هته‌ایاگیکان[جهمولکلی ۵۰۰۰۰ بای یک 
eed‏ کروی Mao FN‏ است که با تمایل بالا به یک توالی 
دی‌ساگاریدی خاص در داخل هنن Fel he Slat‏ 
اختصاصی MG Chat hog‏ برخیازدیساکردهایتکرری 
در زنجیرههای هیاوروانبه وبود Ut ibang al etl‏ 
اگریکن و Srl Jingle‏ بروئن اتعلیکه هم به تشن 
SG Sloan‏ هم به یرون متصل می‌شود: تسیل می‌کدد 
JS)‏ ۱۹۲۳۹۵ گریکانوپروتتناتصلی عموً دای یک مین 
*اتصالی» بطول ۱۰۰2 All‏ میبند که در تعداد بیشماری از 
پرونئی‌های ماتریکس وپروتئین‌های سطلح سلولی متصل شوندهبه 
هیلورنان در بفت‌های غضروفی و غیرغضروفی بافت می‌شود 
Lat‏ عم ین پروتیهای Bod Joby‏ ال یک ژن وید 
اجدادی منشا گرفته‌اند که فقط اين دُمین Sy‏ می‌کند 


فیبرونکنین‌ها: سلول ها و ماتریکس را به هم متص لکرده و 
روی شکل, تمایز و جایجاییسلول تأثیرمیکذارند 

بسیاری از نع مختلف سول‌ها فیونکین()راکه یک 
Sole ale ayy‏ بوده هوق در عمی مهره ان 
cdl‏ م‌شودستزم‌کند کلف این مطلب که فیروتکتن به 
عنوان یک مولکرل چسبندگیعملمی‌کن نثی از مشاهده نها در 
Cle‏ سلولهایفیروبلاست سالم ات که این سول ها به طور 
محکم به پتریدیش‌ها[(روف کشت سلرل) در تحتقات 
آزمایشگاهی متصل می‌شدند اما در غیاب فیبرونکتین در سطع 
سلیل‌های Jee) pb‏ سرمان‌ه؛به طور ضمیفی متصل 
می‌شدند. حدود ۲۰ یا تداد بیشتری از ایزوفرم‌های فیرونکتین 
توسط پدازش‌هی متوب ggg RNA‏ شدهحاصل ازیک ژن 
si oak‏ (شکل LVF‏ فیرنکتن ها ری مهجرت و 
pls‏ 1 اواع سول ها در طی فربد رد جنین لازمند این 
بروتین‌ه همچنین بای بهودی ys nS‏ زآن ها سیب 
شروعفزیند تکیللخنهخوی وتسهیلمهاجرت ماکوفها و 
سیر سلولهای Joe lee‏ آسیب دده میشوند 

فییرونکنین ها به لول ها کمک می‌کنند که به وسیلهاتصال به 
سای از ECM‏ خصوماکلاژنهای ری و Igy‏ 
هپران سولنات و گیرندههای جسبندگی سطلح سلول از یل 
dy Se‏ بهماتریکس lal se GS‏ یبد کل ۱۹۲ 


“ a 
Fin " ha? 
سس‎ 
مومت تایه‎ —— 
Bing. binging 8 Ks, ج‎ 
— A موه ۱ ۳ ما‎ 


Ny darn, مدمه شراب هرس وود‎ caoy 
شوت‎ 


vin 9‏ با 

sulle ۳۵ rego 

3 a ee وه‎ As 
Yootrap | 


مسب 


2 Ypatirpat | 


همه 
هر شکل ۱٩.۳۰‏ (شکل رنگی) سازمنییی فیبرونکتین واتصال آن به انتگرین. )8( شکل فیبرونکنین که ترسط دو ISS‏ تیب 11| به (مین‌های 
WS‏ سوی Sts a Jaa fh‏ ار دوهی ماه هم که ترس وهای دی sade‏ در مجورت نمیا آن ها به هم مصل 
ald‏ مولکرل فیروکتین دیمرینشانداده شده است. هر زنجیهجاری حددا ۲۴۷۶ اسدمین است jy‏ 4 نوع AS eae MS‏ 
(تکارهای تپ 1 یا ) تکیل شهاست. من ۳۱۸ EIB‏ دو تایب Il‏ و ICS‏ توس پرزش‌هایمتاوببه صورت ساخاری در 
aly‏ ان اه شدها Sign tie lng Sy‏ راجاق یک با هر ys‏ ۸و 3 است. دستکم پج I‏ مخلف سکن است در 
ناجه MICS‏ 9 تچه بدازش‌هی لوب aa‏ شود [شکل ep a EE‏ ای چندننحا yh‏ ای ae‏ ات که برخی از آن ها 
دای oly‏ اتصلی pola‏ و ساخته شد از ای ise Pat‏ بای ile ple‏ قیری(یک sy ll je‏ لخته‌های PSU eg‏ 
ایتگرینهای gs‏ سلوی Slated tl‏ ایتگین نز به عون ud‏ تال سللینناخنهمی‌شود JS‏ ژمین‌های فیرونکتین AM‏ از 

مواکول مشخص hs‏ () ساخاری gh hsp‏ میهد که تولی aa‏ 361 ره صورت یک نوبز ینتب ]هم Bop‏ 
te‏ سمت خرچ گسترش lan Saye‏ تایه epee‏ [آی| در سمث مشاهی از فیرنکتن ار ی‌گید وین تحیه در اتال با تسیل باب 


ایتگرین ها شرکت مین 
JED ۱‏ نجربی ۱۱۳۱ یک توالی‌تری gases‏ اختصامی(800) 

...در ناحیهاتصال بهسلول فیرونکنین بای اتصال لول هابهم نیا 

tint yi سلولیفیرونتینحای یک‎ Jal ناج‎ cad 5 

GRGDSP آن‎ plead al gp هانترین ست که ک تک‎ Jat 3 | GRGDSPC 
در رال‎ aI (C) همه یک ريشهسیستین‎ a (FJ) # 

سر 5 است.ايهاپید و چد نع مت از ji clans Bll‏ 
lace : 'YKPGEGKRGDACEGOSG‏ متوتی از هر نید ستزی به ظروف BAS Sl gyal ge‏ 
oat‏ 1 که دای بروتلین ابموت‌گلوولین (IBGIG‏ بودند که به sdb‏ محکم به 

& .سر نالف ود سس Alesse‏ ورتشیمی به 106 

Selene سای که موش‎ bens ines Jal 2 م‎ 

.کشت دا دود ب رف اند یه Sins iy‏ 

و به مت ۲۰ دق وه دپ ان سلول‌هایمتمل Bout‏ 

یو 6 قرو شستهندند و دی از سای که ges‏ بحکم تال 
کی 8 یه بودد توس رتکامیزی Ja dae‏ باه با یک Si‏ 
BO? DREDSAC‏ رنگ‌یزی شده و توسط یک اسکتروفتوش شدت رنگ Seo Seth‏ 

gt‏ شانمی‌دهدکهچسدگی ال Haldane‏ فك یی آن 

سم ای خی ی 62 نمی که فاد با 


تم ای و هم شرا سيم 


| Modifistion underlined 


۳0۳0 en 


جهتگیرینمده و ol Cay‏ سیب Slt Laas‏ هیتگرین ها 
می‌تود(شکل ۱۱-۰۵ کچ ولی al ROD‏ به چندین 
oy Sc‏ مود یز gg Slay I Mls aca‏ اماسأ کت از 
ابنتکرین کال lll Mab YSU‏ سول در فیرونکتینمی‌باند. 
gull ube‏ ساختانی در تدیکی ROD gly‏ فیرونکتن ها 
gle la) Sf placa Ju)‏ مثل ندیه usin‏ شکل 
۹-۸ ا fal ainda‏ و در ple‏ پروشی‌های حاری RGD‏ 
سیب Jha th‏ آنهابه انتگرین‌های خاص می‌شود به ان 
sp‏ شکلهایدیمری اه و لول فیرونکتن که توسط کید 
با فیوبلاست‌ها وید می‌شوند در بدا یک ساختمان فضایی 
غرفال رده به زان ضیف به تین ها متصل میشودکه 
یل آن در دمترس نون وی Sidr tye RD‏ 
Silat‏ کلان VU‏ باه ید آمایشگ یک ظرف کشت 
بفت po Sadly‏ نتبجه تفر ساختمانفضاییاستکه ونییآن 
را رای اتسال به سلول ها افزیش می‌دهد.احتعلاً ان تقیبر 
ماختمان فضایی؛ دسترسپذیریتولی RGD‏ را رای انسال به 
ange Hil oS‏ 
پرس‌های میکروسویی ABS chiles py‏ (متل 
آزمایشاتاتصال یوشیی) قش pag fl‏ تال bbe‏ 
فییرونکنین و سایر ECM algal‏ به اسکلت سلولی نشان 
انب عون ال ان فلامنتهای یناکت لول و 
Lag Sal‏ در داخل سلول می‌توان توسطا میکروسکوپ 
قورسانت متاهدهنمد(شکل ۱۹۳۵ اتصال ogy Sail‏ 
سطح سول 4 فیروکتین Saf‏ حرکت تهب این 
اسکلت igh‏ برخی از موکولهای انتگرین در ae‏ غشا را اقا 
Sith AS inthe‏ نی از حرکت نسبیایتگین‌های 
مختلف منصل به یک دیعر منفرد فیبرونکتین؛فیبرونکتین کشبده 
می‌نود این کنش خودریی فیرونکین ها را به صورت 
قیریلهای چندواحدی Ay)‏ مرمی) ری می‌کند 

نیروی مورد یز بای باز شدن پیچش و در معرض قرار PS‏ 
چیگاههای خوآری Jed‏ در Fie NI PS te oped‏ 
al‏ ری تخریباتصالات یرونکنین ~ انترین لام است. 
tend ally cle‏ ورت مت بهایتگرین باق 
aye‏ در لی که یروهای مکنیکی سازنده سلول, تکیل 
فیریل اقا ap‏ در یج Igy Si‏ توس یروین‌های 
at bs Sb tags usb‏ از کین اسکلت سلول ره 
فیروکتین خرج سول Magy JI‏ تیچ فیبرلهای 


a 


۵ فصو‎ Cot Pema وس‎ 


SS‏ تجربی ۱۹:۳۲ (شکل رنگی) ینگرین‌هااتصال سیان 
فیبرونکنین در ماتریکس خارج سلولی و اسکلت سلولی | وساطت. 
cyl By he (a) age‏ از یک فیرلاست کشت داد 
« که تشن دهندهموفیت Uns) 8 Sal‏ 
قیرهای سترس حوی اکن (قم)است.ملول با و نع آنتیبادی 
Jie‏ نویه شد که شامل یک آتیبدیاختصامی باتگی نک به 
یک رنگ فورسنت سز متصل بو ویک نی بای اخصامی این 
به یک رنگ قلورسانت قرعز متصل شده بود رشههای استرس دسنجات. 
ah Se) ig‏ کین همتند که به صورت شعاعی به سمت 
داخل تقاطی که در byl‏ لول با یک زینه تعاس درد قر تشد در 
Jas Hel‏ ان رنته هدر مجاورت شا ll‏ نطباقاکتین 
)3( و ایتگرینمتصل شوندهبه فیروکتن S (na‏ فلورسالت 
زررنگ تلد Sarat Jal PoP BE Sab) hs‏ و 
gl tn,‏ در یروبلاست کشت ده شده هر Diy Se‏ 10 
حاوی نیازا یک رشته ترس در phd‏ که ih‏ ال برش 
acl‏ خانمه AC Se cal‏ در مجورتنزدیک Seb‏ 
گرفه و Fede‏ می‌نود رین ard rd‏ روی سطلع 
خارجی سول به صورت مکی رنک‌میزیمی‌نوند 


شده ود 


یک مدل مه میا تال Ply St gad‏ 
ساتارهایبخش‌هایفیرنکتن ley Sil‏ شد Sep‏ 
ساخار lap‏ با از ترا تيب MM‏ فیروکتن تصل به 
eS!‏ و مین تیب الا مارآ مشخص کردید که توالی 
00 به صورت یک لوپ درآمده استکه به سمت خارج مولکول 


Stine |‏ سطع dry yb‏ میالونان به سلولهامتصل 
ope‏ 
# تجمم پرتگیاهای پر ash‏ هون در رز که 4 
SOME ob‏ بوتن Sr‏ جدین موکول ISS‏ 
متمل شدهاست(م, Kel‏ وهی مکانکی Sie‏ 
نش داد HUN JS)‏ ملاحه کی 
* رکه پوتین‌هایماتیکس چند اتای هستد که 
نقش مهم در هرت و i Hl Ghd‏ نها حاوی 
state |‏ ای بای اتکی و تکات ECM‏ ان 
OL Sy, |‏ بده Jha a 9 ul‏ سلل‌ها Sele‏ 
Were Js) thy‏ | ماه کی 
* تسول‌تری بچیدی £S(ArE-GWy-Asp) RGD‏ در 
Wit‏ و سس از سای Silo lagi‏ یاف 


| دون bey‏ ای دی ای dae‏ 
بسرهمکنش‌های چسبندگی در سلول‌های 
منحرک و Spin gk‏ 


J‏ )6 بهمکش‌های Sing‏ در یلیل ودر طی 
ps‏ شکل 6 cd‏ غاب سا ید خاهن و و می‌تلند در طی 
aj Dla gh Lu} Sp‏ که یوم نعت ات یشتر 
ونع می‌شود Be‏ ند گر چه چنین اتمال Peep‏ 
(Spay)‏ نیز » بق‌های یال وجود رد ما برشی از 
سلول‌های غیرب یو بایدر به خزیدن از مان از حرش یک 
Sr sl a‏ خارج سلولی با سای سلول هاباشند به این ترتیبهدر 
> نکونیا ترمم مه ود ات Sai‏ خاص (م 
(ile‏ سولهای a hye Mil‏ صررت Lene‏ 
Si) Hy‏ یل - مزانیدل)تغیر کنند inet‏ 
نیرت درا sab i Sims Sly‏ دای om‏ 
کت سای ثل خزدن bbe, spidey‏ افت‌های 
عنونیبازی می‌کند. در این بخش ما به شرح ساختارهای سعلح 
sepia Je‏ مي‌بنازی که واسطهبرهمکش‌های چسیندگ 
Ji‏ هستد که ه مور pola!‏ ی حرکت لول ها سازش 
بان یز ll‏ که اتمال داز سدتر وساطت مي‌کند 
Ie lapel Dna‏ شرع ده شده ری یج 
رها ماک هک مودک لول هر میرن و شکل 
آن‌ها را به گنای که در فصل‌های ۱۷ و ۱۸ شرح دادیم اصلاح 
iS ge‏ 


زیست‌شناسی سلولی و i‏ 


فیرونکتین که Ah) yo‏ نشکیل ass‏ به صورت یکی ازجا 
jay joo‏ ماتریکس که داژی اتصالات متقاطع کوالان است Gee‏ 
می‌شود. در برخی از تصاوبر میکروگراف‌های لکترونی؛ فیریل‌های 
فیبرونکتین خارجی؛ به صورت ردیفی‌در یک خط ممتد Np‏ می‌گیرند 
که دستجات فیریل‌های اکین در داخل سلول نیز همه آن‌ها 
هستن [شکل ۱۸۳۲۵ ان مشاهات و guts‏ حاصل از سایر 
مطامات نمن‌های وهای از یک رسپنورچسبندگی ال یک 
(pS)‏ اس که از Bod‏ مولکولیبهخویی شناخته شده است ر 
یک پل میا اکلتداذلسلولی واجژهمتریکس خاج سلوای 
esse Ss)‏ که نون به طور وسیعی glad‏ شدهاست) تشکیل 
می‌دهد. 


متریکس خارجسللی | بات پیوندی و سای بافت‌ها 
#بافتهایپندی oe‏ تدون و عضروف, در PNAS‏ 
حجم ید کل از تیک ob‏ سل (ECM)‏ هداز 
سای فقوت aye‏ 
* سکن ld‏ ال تم | ]وبا رت eb‏ 
nas»‏ مه مت ند یش هب مورت لا 


دای مرج هکل در ab‏ آمپلاسی tp‏ منود Jan‏ 


ES Shy al Sy 05s‏ شده به oye‏ جانی ار 
gall open gcd‏ در اب هی بم dad‏ درس 
Sal‏ این فیویلا در یک تجمع Wad Sy‏ را بوجود Sidhe‏ 
Js)‏ ۱۲۴ ملاح fu‏ 
sre Sole tly May gD ae dg‏ بر 
Wl ora‏ در yd Say te al‏ نکیل ae‏ وبا 
jd J a lye Ja‏ هستد YF Jpn)‏ 
ملاع کب 
* روگنا ای lnc‏ همه شایی با نرشعی در 
مبکزقود هستد که به یکی با MS‏ یدی از زتجیه‌های 
St‏ نی (GAG)‏ به طبر وان متمل od‏ 
کیک که gs ap,‏ دی ماکاردی هسنند که 
اظب نوسط سفاسیون تفر پا می‌نند. 
ay‏ لح سلی سل ie‏ رهمکش سل 
are‏ هل کرد و بهپعضی از وهای eee‏ 
as |‏ 2 شنامایگرده‌های سطح SS pp‏ میک 
| © حاورا یک J GAG‏ هه تیب اصلی ECM‏ 


فصل ۱٩‏ - بکاچگی سبل‌ها در بفت‌ه 


شباهت یشتری نسبت به سلولهای کشت ناده شده در سطلح 
سم jad le‏ نیرپلات‌هیی را ارندکه در اف هاکشت 
ده شد‌اند این مشاهدات مشخص می‌کند که خصوصبات 
تپورزیکترکیی و مکتیکی از Sipe (spa od‏ 
خارج سالی. نقش کتترل شکل و فعالبت یک سلول فا م‌کند 
تناوت‌های مختص بافت دراين خصوصیان متریکس BB‏ سلولی 
Mal‏ سیب bel‏ خصوسیات مختص بافت سلول ها می‌شود. 

Cael‏ محيط HD‏ لول ها توسط مطلمه کشت سلولی در 
bly)‏ با یخت‌شناس, عملکرد و پیاری سلول‌های Diced‏ 
ny‏ مود شیر وتیل آ‌ها به Spy tle lage‏ 
می‌شود.به عون مت ple, ply‏ خارج به داخل وابسته به 
ماتریکس BD‏ توس بتگین‌ها ساطتمیشود رو سیم 
ام رسای gS‏ تیوزین کی قنور رش SD atl‏ 
می‌گذارد ماتریکس ED‏ همجنین به سلول‌های پی‌تلیال Fae‏ 
آمکانم‌دهدکه در Jai) la She‏ حلقویکه یی pb‏ 
آیجادشوند که محتویاتپروتینی اصلی شیر را رشح می‌کنند واجازه 
می‌دهد که اسخهایسلول‌های طیعی و سرطلی sth‏ داروهایی که 
Jey‏ شیمی درمانی را اند pl eli‏ سیسم‌هایمشابه 
نز هم SECM‏ 3-2 نرمل وهم‌ستری که بای aad‏ شرا 
جه زد به ار می‌وند افراهم می‌کنند تسایر بافتهای پچیده و 
Jad ole‏ کید را ماه نايم 


تیم چبندگی با alg‏ تگرین و پم مان یکسترلکننده 
حوکت سلولی 

ملول ایند ta aby yh‏ سلول -اتریکس با 
Jpg Sal dey‏ ند که اي عمل توس یم داد 
Sach fy gan) ay Sc‏ به یادا هر دوه 
نجاممی‌دهن.چنین eit‏ بای نفش این برهمکنش ها در 
مهاجرت ملول so Jat peg‏ در حرکتسللیحیتی هس 

Ny gel gy Sal 6 yell SU‏ دردو 
ساختمان قضاییوجودداتهباشن: یک شکل با تمیل پاین 
(غرال) ویک شکل باتمایل با (Ja)‏ (شکل ۱۹۳۴ ناب 
سامت و آمایشات gle BSL‏ میهد که سا ند ها توس 
noes‏ طرحی زیت SS el‏ در زسانفعال شدن 
اینگین هب ty‏ مین در ضعیت ips‏ هترودیمر ‏ 
خمدهاست و Ue aide la lS‏ درسرمولکول تن 
Jl oil‏ لاد as‏ کم ر می‌دهد وهای 6-نرمیال 


ia 


py day‏ ها رامیان سلول gL‏ بعدی 
اطرافشان توزیع می‌کنند. 

Saad je‏ ناکنونشح دادیم age Sl‏ سلولهای 
پی‌تلیال اه us‏ اه متصل 5008 توسط پروتینهای آداپنوربه 
alge ga‏ سکلت ملوی اتصال he‏ (شکل .۱۹ 
بای bg Stel‏ مین g ECM‏ اکلث سلول تشکیل 
می‌دهند و نیز نقش tebe‏ در سلولهای a‏ یال ایا 
می‌کنند در سول‌های غیر Sie‏ ایتگرین‌ها در سای 
پلاسمایی نب با سای ماکول ola‏ ساخرهای جسبدکی مختفی 
دسته‌بندی می‌شوند که اتصالات کانونی, تماس‌های WBS‏ 
کمبلکس‌های ig‏ انصالات 3.9 و نیز اتصالات فییریی در 
ها hogs‏ 
میکروسکوپفلورسانت ب تفه cy hl ost‏ ها 
ی سار مولکل‌های دسته‌بندی ai pels oad‏ سای 
قابل رویت هستند (شکل (IT‏ همانند انصالات لنگری 
مانریکس - سلول در سول‌هایاپی‌لل این 
ie Sin‏ سلولهایغبرای تیال ره وسیله لژ اتصالبه 
فیرونکین بهماتریکس slays oe OB‏ کل AUT‏ 
آن ها همچنن ust‏ دوجین از روتن‌های pb‏ ال sa‏ 
پروتین‌های وابسته به آن ها هستند که اتصال به فیلانت‌های 
آکتین سکلت نوی واطت کرد lal‏ واسته fies a‏ 
را بای رشد سلول و تحرک سلولیفعالمی‌کنند (شکل LAY‏ 

آکرچهساخارهبی چسبدگی حاویایتگرین‌در کت سلول‌های 
غیری‌تیومی یفت می‌شون ما ین ساختاره به در زید در 
فیروبلاست‌های رشد داده شده در سلول‌های کشت edb‏ شده روی 
سح شيشه یه پاستیکی نیز alle‏ شد‌. ان eas‏ 
به طور ضیفی محیط سه بعدی ECM‏ راکه معمولاً جنین 
ph clays‏ 01:۵ درب می‌یرد تین مین زمانی که 
فیروبلاست‌هایی که در متریکس‌های سه cia‏ /(۳6 کشت داد 
j has‏ سلول‌ها با بفت‌ها جدا می‌شوند انصالاتی با زمینه سه 
بعدی را ECM‏ تشکیل می‌دهند که اتصالات 3-10 نام دارند این 
yp BL‏ ماع از SS aS BW‏ نز و یت با 
اتسالا انیب فیری که در سولهای در حال رشد وی مین 
سم که سول در زمیشاتکشت سلوی ig ins alia‏ 
هستند اشکل (MOT‏ فیروبلاست‌های کشت eb‏ شده با لین 
اتصالات لگری «طیعیتر Mall‏ برگتری ربق کرد و 
تحرک و سرعت all Joe ps‏ ده و SS IP JSD‏ 


اتمالات حلقوی که دسموزمها jb pl‏ ین سار 


ساختهای 


قاس برس 


edhesion‏ ۱۵۱۵0 نمی بیع لشکل تجربی ۱۹-۲۳ اینتگرین‌ها به 
۰ صورت ساخترهای چسبندگی ISA he‏ 
Eo‏ در سلولهایغیری ال sere‏ 
سی‌شوند ررش‌های ایمونلرسانس She‏ 
yas‏ ساخترهای [سبز روی سلولهای 
کشت ده شده به ار گرفنه Se igi go‏ 
انا مشاهدهمی‌شوداتعالاتکانونی (ه) و 
اتصالات 3-10 (0) روی سطوح Sacred‏ 
La Se sae Jl‏ طور مستقیم روی 
سطح مسلح بک دیش کشت )0( رری یک 
اتریکس سه gin‏ یز )0 ECM‏ کت 
داد alan‏ ثکل توزیع و محتوای اتمالات 
ایستهبهیتگرین که توس سلول‌ها ایجاد 
bare a‏ سلوله ناوت AS ye‏ 


ه شکل ۱۹۹۳۴ (شکل Bt‏ طرحفعالسازیاتگرن: Ob Ge)‏ ول باس ساتاریکربسای امه( ده اج سول تین 
3 کر وضیت خرن وبا نی oad‏ یبد که زوا »)ی نگ و یود 7 رم نگ lal Jas sale‏ درس 
JS‏ ار رد در اک AL od‏ شکل زود ین و DB ie‏ تراهم برهمکش SIS gs‏ دی 301 رن 
زرد ان اه شده اس )سای gS‏ تیجه Sip lad lel Shei‏ یرد که ال رات شدن ماو کات کدی 
در ale les can‏ و 7۸ که A‏ به ین هر یش می‌دهد و ace sin‏ سیولاسسی در نتیجه تخیر hate‏ ها با 
پروتین‌های آنبتو 


سیتویلاسمی هر دو زیرواحد بهمزان بسبار نزدیکی به هم اتصال ‏ سیتویلاسمی از هم جدا مي‌شوند. 

Ua Sil نوی‎ jin یک طرح‎ ale در «وضبیت مستیم» وضیت فمل, نفیر ساختمان ...ان مل‌های‎ ye 
Jus که جابگاه تصال را تشکیل می‌دهندسببایجاد. در پم رسانیخارجبه داخل وداخلبه خارح راوید می‌کند‎ plage فضایی‎ 
سول ها بای‎ pe می‌توند ودم‌های .. موکولهای خاص 561/4 با ۸1/۵:هارری‎ (My lal lal) اصال معکمتر لاد‎ 


۱ eee 


قرار Sul oF plas was‏ 4 04/1 که در St‏ سلول‌های 
هماتیوتیک ینت می‌شود ملی از pe‏ تنظیعی 
ye‏ کر و یز Hh‏ ین ملول‌های lan‏ 
ab lng!‏ فیونکتین سر شده وس سلول‌های حفاظتی 
ayes)‏ درمز قرمز استخوان ah Jail‏ یگرین 46 در 
ری ging‏ هسماوپزییک بسه یک نسولی 
Glu-lle-Leu-Asp-Val(EILDV)‏ در Signe’‏ اتصال 
می‌یابد و به این ترتیب سلول ها روی ماتریکس لنگرانداری می‌کنند. 
این ابنتگرین همچنین به یک توالی در CAM‏ که 6۸0۸۱ 
عروقی (۷۲۸۱6-1) نام درد اتصال می‌یابد که این توالی روی 
la ple‏ استروالمغز قرمز استخوان وجود داد رین 
سلوهای همتوئتیک مستقیم به a‏ استرومال وبه 
ماتریک ste Sle‏ در ils SY‏ سول‌های 
هماتپونتیک بیان ایتکرین |47 ار خوداهش می‌دهند و در 
تیجه ناد وکلهایایتگرین 461 روی سلع سلول‌ها 
کاهش gl bye‏ مرب لولهای We‏ خونی اجره میدهند که از 
سلولهای Toys‏ و ماتویکس در من رز استخوان le‏ شده و 

هی ورد ردش خون نوند 


انصالات‌میان 315611 سکلت سلولی در دیستروفی‌ماهبچه‌ای 
دچارقص میکردند 
BS‏ اهمیتاتصالات وستهبهگرنده چسبندگی سین اجزاء 
ECM‏ و اسکلت سلولی توسط یک سری از بیماری‌های 
توارنی تحلیل صاهیچه‌ای مشخص می‌شود که مجموعا 
دیستروقی‌های مهیچه‌ای ie Syme apie OU‏ 
دوشن (DMD)‏ رایج‌ترین نوع یک بیعاری وابسته به چنس 
است که حنود ۱ در هر ۳۳۰۰ پسر را دگیر میک و سیب 
نارساییهای قلبی یا تنفسی می‌شود که معمولاً در SIN‏ ده یا 
hl‏ بیست سالکی بوز ماد لین نشانه‌ها در فهم اساس 
مولکولی این بیماری توسط کشف افرادی با DMD‏ حاصل شد که 
حامل جهش‌هایی در ژن کدکننده یک پروتئین با نم دیستروفین 
ty‏ ان پرتین see‏ بزرگ یک رون آذپتور سیتوزولی 
است که به فیلاننت‌های اکنین و یک گیرند اتصلی به نام 
دیسترگیکاناتال می‌باید 


دیستروگیکنب ورت یک پیش سا alah‏ زگ 
Sapte‏ صورت پروتویتکی قمع مشود ودو 


1. Von willitrand 


3 


4h می‌کند که موکول‎ bull با تالک و خمیده نرب‎ ISL, 
صورت مستقیم در می‌آررد و نات دم‌های سیتوپلاسمی رااز هم‎ 
جاییاندمه راز‎ why ee Tals جدامی‌کنندآپتورهایداخل‎ 
متصل می‌شوند وب زآنها‎ ghey و در تبچه ی‎ LS هم احس‎ 
اسکلت‎ go bl جدامی‌شوند. سپس بروزتغیرات دراین‎ 
hey سول تفر ده سیب قلسازی ی مهار مسرهای ام‎ 
شون یه طور عکس؛پروز یرت در وضمیت‎ gle داغل‎ 
اخل وی به‎ lag) سیب اتصال‎ slg ald Js Agee 
سیب می‌شود که‎ ly ده یا جدامازی آن‌ها رهم‎ 
با‎ cp Sl دم ها یه هم متصل شون هم جداگردند در تج‎ 
(فال) که سیب تفر در‎ SL سفیم‎ (ad a) ای میهد‎ 
با ار سلول‌هامیشود.‎ ECM برهمکش با‎ 

عطکردپلاک‌هاکه با زا یر در ی شرح ده شده 
است, یک نموه خوب از نحهبرهمکنش سول ماتریکس می‌اشد 
که توسط رل فعایت a Kl‏ تنظیم می‌شودبلاکت ها 
قطات سلولی هستد که در OS‏ خون وجود ان و به has‏ 
مولکلهای BOM‏ در ضمن تشکیل یک CH‏ خونی به صورت 
توده در می‌آبند در وضعیت پیه‌ای آن, اینتکرین 1۱03 که ب طور 
مسول روی غشا WS liad,‏ وجود دار spe tly ge‏ 
محکم به لیگندهای پروئینی bebop‏ فیبرینوژن, فیرونکتینآکه 
همه این لاد مد تدکیل یک لختهخونیشرکت مین تال 
یابد که علت آن قرار داشتن اینتگرین در وضعیت ساختمان فضایی 
غبرفعاش ag foes)‏ در یک a‏ در ال تنکیل, اصال 
یک پلاکتبهکلاژن با یک cating‏ بزرگ SECM‏ فاکتور وان 
ayy‏ نم اد تومط سای رسپتوهای pg‏ رسانی و با 
islets‏ پلاکت ADP buy‏ یا آنزيم لخته ساز stays‏ 
sb larly‏ سلولی AS sl‏ ین etd Waly‏ را در 
مسبرهای py‏ رانیسیتوپلاسم الا می‌کندکه میب یک تفی به 
سمت cay‏ ساختمنفضایی ملد انتگرین 1183 م‌گردد. 
در تیچ ان انتگرینمی‌نن به طورمحکمی بهپروتیهای 
لخنه سار gi‏ سللی اتصال یاه و در تشکیل لخته شرکت کند. 
wl‏ که ای نقیص SS}‏ در زیرواحد ae NB‏ 
دچارخریزی‌های شدید می‌شوند که اي مر دوز نفش این 
ایتگرین در تشکیللخنه‌ای خونی است. 


بیان اینتگرین اتصال سلول‌ها بهاجزاه ECM‏ می‌توانند توسط 
تنظیم داد gy Sil la lg‏ در سطح سلول در دسترس 


eee |_| 


hen Dyson 


۵ شکسل ۱۹-۲۵ کسمپلکس‌های گسلیکرپروتنینی a Rt?‏ 
(DGC)‏ در سلول‌های ماهیچه اسکلتي. این طرح شانیک نشان 
می‌دهد که DEC‏ متشکل از سه ساب کملکس است که ld‏ ساب 
yin Ba Shas‏ ساب کمبکس Sesh! SUF be‏ 
پروتئی‌های ابتگرل غشایی؛ و ساب کمیلکس سینزولی il‏ تشکیل 
cay ns‏ سار پونینهای i‏ 9 موکولهایپیامرسنی 
ترسطقندهای Sel line a II) 40 Jal‏ باه از 
های سح موی از یل sey‏ در 
ترنها انصال میا دیستروفی [پروین سوب در دیسترفی 
Bye B (te lle‏ | به تن سکلت سلوی اتعال 
game‏ دبستروروین,دیستروفین ا به ساب کمپلکس 
مارکوگلیکان امارکوسیان متصل می‌کند. نیتریک اکسیدستاز (NOS)‏ 
تیک کسید اتلد م‌کندکه یک Gi lp‏ شکل پم رسان اس و 
872 یکی از اه مسیرهایپیم سانی توسما گیرندهای سملح 
Ja) fe Jd oy de‏ ۱۵ 


قیل لامینین و Ip‏ و پر 


had aad‏ یود با واسطه DGC‏ مان سای 
Bb lene‏ و خارجی رازن برد و سیب Se Sapa‏ 
ماهیچه‌ای ade apd‏ حهش‌های By ad‏ به مان 
hj‏ تجمع گنای Jeol‏ کون رروی وهای ماهیچهای 
دراتصالات عصبی ‏ عضلانیکه وبستهبهپروین‌های لامین ای 
gee‏ ورین هستندکاهش می‌دهد این ها و Vl‏ سار : 
ناشیا ایس DGC‏ ناه pe‏ به ضعف پیشونه یی 
cpa sale Le‏ دزی که تحت بای و سا را 


ey ae‏ © ول het yp ype‏ می‌ود 


AL »یک بروتین محیعطی‎ hyp) AS Shel bly) 
خن‎ gb غشاگنر است که‎ at, /بک‎ ay است و‎ 
4۱95۵ آن با زیرواهد »اننمال برد (شکل‎ age 
تال 0۰ به صورت کولان به‎ bay gna Wag 
سرین و نی‎ eddy هیدرکسیل زتجیره جابی‎ amy 
PBS برضلات‎ hy Jada در زیسرواهد‎ 
اولیگوماکایدهای با اتصال 0۰ [که شبه مومن نیز تمه‎ 
(GalNAc) یک استیل گالاکتوزآمین‎ of که در‎ (pie 
است که به طورمستقیم بهگروه‎ syd وین قند در‎ 
با پوند در‎ HEY هیدروکسی زنجیره جابی سرین‎ 
زنجیره‌های با انصال 0 در‎ AM cal ها‎ SI yp 
دیستروگلیکان مستقیم بهگروه هیدروکسیل توسط یک قند مانوز‎ 
(UV اشکل‎ sli, اتصال‎ 

این الکو یدای اختصاص بات با تال -0به اج 
مختلف امین باه تصل Sage‏ ان dal‏ ال eines‏ 
gals ey LO‏ ماتریکس لامنن و BAIS ay‏ 
پرگان واگرین هن نورورکسین‌ها که I LB‏ مواکل‌های 
چسبندگی بیان شده توس نورون‌ها هستندتومط این 
الیگوساکارید ها اتصال می‌بند که ساختارهای ناهمگون دقبق و 
مکانیسم‌های سنتز آن‌ها هنوز به درستی روشن نشده است. 

قطه Eyre / soy) flee‏ به یک کپلکس از 
پروتینهای JS)‏ غدایی tlie Slat‏ من iste‏ آنبه 
دیسترونین و سایر پروتینهای آداتور و پروتئنهای پیامرسان 
Ja la Jol JB‏ مد |شکل ۱۹-۳ در نی یش 
بزرگ و هترومری؛ کمپلکس گلیکوپروتنی دیستروفین (DGC)‏ 
متریکس خارج سلوی ره اسکلت Yale‏ و مسیرها یام نی 
Bp‏ ماهیچه dl play‏ سلول‌ها به هم eile ee‏ 
عنوان le‏ آنزيم by‏ رسانینیتریک | کسیدستتاز Jug (NOS)‏ 
سیتروفین به زرکملکس میتی دیستروین در مهچه AB‏ 
اتصال میب فزایش Ca?‏ داخل سلولی در طی انقباض 
ماهیچه‌ی, NOS‏ بای Sa AY‏ اکمید (NO)‏ که یک 
مولکول Juda ype‏ مسر دک 30(هداخلساولهای 
ماهیچه صاف احاطهکننده یاه رک‌های خونیاتشار NO aye‏ 


سبب راهآنداژی شل شدن عضله صاف می‌شود که منجر efile‏ 
موضمی چربانخونحوی ما مذی وا کسیزنبهمهچهاسکلتی 
می‌شود 

چهش‌های dal ple dyin‏ 00 لامینین یا 
lapel‏ که قدهای با اتسال ۵ را به دبستروگلیکان انصال 


۳۳ 2 2s -n 


ی کل Shae clases‏ میک فش 
آن هار Saas‏ وی مسق توط مهارتالات توط تس 
ادی‌هایضد ica NCAM‏ کردیه ۱ 
۸ اه توسط یک ژن واحد کد می‌شوند. توسط بردانش 


توب 10014۸ و Sag les gape‏ در 
اسان‌هء روز چهش‌هایی در نقاطمختلف زن L-CAM‏ سیب 
بیماری‌های عصبی مختلف Jin)‏ کندذهنی, هیدروسفالی مادرز دیب 
می‌نود. 

بک NCAM‏ وی یک ناحیهخرج سلوی با نع |S‏ و و 
JS‏ قیرونکتینی Gy‏ ویک قطمه بل زندهرویغا ویک 
td‏ سینوزولی UNS‏ سول برهمکنش SEAS ge‏ 
٩۳‏ بهطور ap ke‏ خارج سلولی ۱:6۸ دی تشر 
تکرر وا و چهار نار فیرونکین ae cl Maas‏ 
day all‏ برهمکنش‌های سیس JBL)‏ سلولی) و برهمکنش: 
تنس (bce)‏ باعل ید نقش‌های مهس در ات 
ale‏ 16۸۱ ازی می‌کنند(شکل ۱ به ان ری 
تصالاتی که توسط 6۸1/5 ها وساطت می‌شود:وایسته به 
hye Ca‏ 

J‏ کوالانزنجیرههای چدگاهسیلیکامد. یک منتز 
قندی دای بار منفی به ۰۷6۸/5 خصوصیات انصلی آنه ر 


Sn ed tac, atl‏ نب 
یش از ۵ درسدنوده NCAMS‏ اتتکیلمیدهد تاه 
یل ald oye‏ مین lad‏ با نی در این LaNCAMS‏ 
lols‏ لول - سول به مین ah‏ گذا دوه رحنی 
JSS‏ و شکمته مشود S‏ ان ار یک Big‏ شروری ری 
توسعه سیستم عصبی tle‏ برعکس, 16۸(۷/5ها بافت‌هی 
Sa‏ حاوی قط یک سوم نید ایک است a‏ 2 

اتصالات با slay‏ بیشتر تشکیل می‌دهند. 


Ji‏ تکوسیتبهداخل‌بافت‌ها, توسط یک نوالیزمالی 
دیق از برهمکش‌های Fine‏ هماهنگ می‌شود 

در موجودات زنده بالخ, چندین نوع سلول خونی we‏ 
(cag)‏ در وکنش yobs‏ له lacie‏ نی ازجم 
خارجی (مئل باکتری ها و ویروس‌ها) و سیب بافتیمنج بهتروه ی 


UIST all Bod jh) برجسته‎ Mea دیستروگلیکان یک‎ 

شبکه‌های پبچیده ارتباط در زیست‌شناسی Ip‏ می‌بشد. 
دیستروگلیکان در بدا در ضمن GASDMD alls‏ شد. oily‏ 
بدا شان اه شدکه در Selene tale‏ نیز ین شدهو 
توسط اتصال هلمن نی کلیدی در یش‌بابی و پایاری دست 
کم برض از غشاهای lal‏ قش دار رین بای نکینعادی 
ضروری ست (نصل FF‏ مات بعدیمنجربه شناساییآن به 
عنوان یک گیرنده سطح سلولی uly‏ وبروس‌هایی شد که سبب 
بیدری oa Se‏ اسان به تم تب لاس( و سار وروس‌های 
مرتبط که San‏ توسط اتصال به قندهای اختصاصی با اتصال 0۰ 
مشابهبه لامین متصل می‌شوند می‌کرد.علاوهبراین» 
I‏ یک یرنه رروی سول‌های تنحصس اه سیستم 
عصبی (سلول‌های شوان) است که به باکتری issn‏ 
ماکوبکترو رک عم pelle‏ مجود ده است منصل می‌شود. 


TECAMS‏ ها اتصالات سلول -سلول را در بافت‌های عصبی و 
سایر بافت ها وساطت می‌کنند. 


ltt‏ نورن ها تسا lage pa‏ چاه 
شدای 


رو 
(ASF clay!‏ در oly‏ خارج سلویشان 
می‌نوند که سویرقامی iy Syn‏ 0۸/۵ ها یا 
al gCAMS‏ 6205 می‌دهد. شین هیک موتیف پرویتی 
مشنرک اس که جاوی 
[یوتولوبوینهای متصل gs (gil ape‏ شدند ال 
دارای یک منشاه تکاملی قدیمی‌تر در CAMS‏ هستند. ژُنوم 
نسان, دروف کم حقوی انس هرب ای حدود ۱۶۵ 
۵۰ و ۶۴ زناست که پوئینهای AS AB ned case‏ 
ih‏ ذمن‌های و1 در یک محدوده وسیع از یروتئین‌های سطع 
سول شال گنای لول که توسط لنغوست ها ور 
پروتی‌هایی که در برهمکش‌های چسندگی شرکت BL BS‏ 
می‌نوند. از جمله ۸(6اها: GLACAMS‏ نورونی 
glaCAMs‏ بین سلولی (/۱6۸۱) که در انتقال لغوسیت‌ها به 
درون بفت ها و موکو‌های چسینگی انصالات S(IAMS)‏ در 
al‏ محکم وجود انا میتون نم 2 

هماعلو که نم gy) GACAMS‏ تمان می‌دهد ان نوم 
CAMS‏ هزاجا مهم و اختصاصی بافتهای عمبی هستند یک 
نوع از آن‌ها ۱۷6۵/5 ها هستند که اساسا برهمکنش‌های 
همویلیک | وساطت yo‏ از نجایی که ۱۷6۸۸۲/۵ها با در 


تا ۱۱۰ ريشه است که laa!‏ در آنیبادی‌ها 


ie ۳ i ۰ | 


aay‏ لیف ومیی از سلول ها شامل safe‏ ادنیل و 
آکوسیت‌ها وید میشون. 

shi she‏ اتصال محکم میان سلول‌های ندال فعال 
ده و لکوسیت‌ه ایتگرینهای حاوی sy Pe‏ ساوح 
لکوسیت‌ها نیز با توسط کموکاین ها اسر sie Jak ln‏ 
موضی از قل فاکتورهایفالکندهپلاکتی Jad (PAF)‏ شود. 
eM IS yg‏ از ین نطاب غیرسمول است که یک 
نسفولیید است و نه یک پروین و اين جزء روی سطح سلول‌های 
ادوقیل Jud‏ شده در همان زمنی که کین در دسترس قرر 
گرقه است در معرض واقع می‌نود اتصال ۳۸ با سایر 
ماه هب رنه هایشانرویلکوسیت ها منجربه Sila Jab‏ 
play Sil‏ لکرسیت به شکل فرم با یل بایغان می‌شود 
(YLT JS)‏ )5 کیرنده‌های کموکین ها و SURE PAR‏ 
ley‏ گیردههای جفت شود با 0 رون هد که در 
فصل ۱۵ شرحدلده نداد سپس تگرین‌های فعل شده روی 
اکوسیت‌ها: به 0۸۱/5اهای مجزاروی cha‏ سلول‌های 
اندوتیال اتصال cyl abe‏ ها شامل SICAM-2‏ به طورپیوسته 
بیان می‌شوند و 16۸۱۸۰1 هستن. 6۸۱-۱ که در ضمن الا 
شدن *-سلکنین و *-ساکتین ستتز می‌شود sly ys‏ هميشه فا 
بدا فالشدن در اتصال سول ندولیلبهاکوسی شرکت کند 
ch‏ میناد در زمانهای مشخص el‏ سزمن شرکت کند 
برقاری اتصالات محکم تومط برهمکش‌های cSt‏ - 
ICAM‏ غیروابسته به Ca?‏ منجر به توق Gack‏ و گسترده 
شدن لکوست هاروی Gp pail ae‏ ودی سلو‌های 
متصل ند زین a Je‏ ادنیل مجاور همقل اه و به 
درون بافت زیرین آن‌ه ign‏ 

Ja‏ تخابیلکوسیتهابه انوم مجاور بهجایگههای 
عفونت ell‏ ه هر و فلسازیمتولی چندین CAMS‏ 
متفاوت روی سطوحملولهای Sine obs any‏ درد وا 
مختلف lage Sa aca‏ ویه وی زیوحد 2 بیان 
SS‏ به عون تال SOL‏ توا غوست‌های و102 
که توسط منوسیت ها تلد میشود را می‌تان‌نام برد با اي peg‏ 
daca la‏ توا qe‏ مشترک یکسا 


1- Extravasation 
2 Seleetins 3-Sialyl Lewis - X antigen 


4+ Chemokines 


bl‏ شرکت می‌کنند. بدمنظور مقاله با عفونت و میم بافت 
آسیب دید این play ab bls‏ خونمتقل شون ke‏ که 
آن‌ه a‏ صورت سلول‌های yp Ed‏ حرکت و غیرمصل BM‏ 
fac‏ موردظر در قاط عفنت LAB‏ آسیب در کردش 
هستند. اطلاعات بسیاری در مورد حرکت به داخل Seal‏ خروج‌از 
رک مدرد مود Jeg He‏ کومبت ها در دست استکه این 
چهار نو tant Sa Lint be‏ نیب کیال را خود 
رها cma iS‏ پیش سازماکروفاژهاکهمی‌رنند ذرات 
خارجی LEI‏ و gts ahh ag)‏ انقومیتهای 0 و 7 
سوه leis laid‏ ژن در سیستامنیمیبنندفصل 
۳ 

خروج از رگ نیازمند تشکیل و شکست موفقیت‌آمیزاتصالات 
سلول - سول مین لکوسبت‌ها در خرن و سللهای یال 
سفروش‌کنده عروق می‌باشد برخی از ین اتصالات توسط 
Mugs‏ وساطت می‌شود که یک خانده از ۸/5هایی 
هستند که برهمکش‌های سلول عروقی با کرسیت را وساطت 
می‌کنند. یک جر کلیی رین le Pa tian‏ استکه در 
سطح موه با خون سلول‌های نیال قار etl ca dS‏ 
سکتین هاحاوی یک مین لکتین پاسته به Ca‏ هستندکه در 
هی ast Jia‏ اج سلولی ملکولقرر گرتهاست و 
لیگوسکرید هراد Las EL esta gS‏ شنامایی 
می‌کنند(شکل ۹ به نون SLE yP LB Js‏ 
اولگوساکاریدی pO (6- pu) he oj il Se‏ دزد که 
بخشی از الیگوساکریدهای طویل‌تر موجود در تعدادبیشماری از 
کلیکوبروتنن دا و کلیکولیدهای اکوسیت 

شکل ۱۹۳۶ تشن دهد توالیپایهایبرهمکنشهای سلول 
- سول استکه منجر به خررج رگ لکرسیت هامی‌شودی‌های 
er aol‏ در aly‏ عنونت یاهبآ می‌شوند هد اب 
سبب فعال‌سازی اندولیوم می‌گردند. -P‏ سلکتین روی سطع 
سلول‌هایاندولیال ال شده در دسترس قزر می‌گید و سیب 
وساطت اتصال ضعیف [کوسیت‌های در حا گذر siglo‏ به یل 
فیروی Job‏ از جرانخون و سرعتهای درونن» و خاموش» 
شدن اتصال ظ-سلکتین به لیگندش. این اکوسیت‌های «به دام 
انداخته toss‏ به Sp Seal‏ می‌کند اما متوقف نمی‌شوند و 
الم داماد ay pg le‏ در مین S late‏ 
فمالساری دیما شروعمی‌کننه کمکاین a‏ یتول ام 
بردکه گروهی زپرتتین‌های ترشحی کوچک هستند[۲۸2۵ )و 


وا ای دهد 


ad 
7 


لک 
(حالتاستراحت) 


Pai 


pen 
ok اصال و‎ 


8 
نعال شدن لوکرسیت‎ 
(hp Jbl, a 


۳ & ie 9 
9 : 8 


بت[ 


=) 


| 


Soler 


Jl!‏ معکمبواس 
TAM 3, Ja!‏ 
8 


a Ed‏ شتل ۱۳۶ lege sane‏ کنر Sara‏ گت ها و نیلف شده bls‏ خر 
از رک می‌شوند مه )210 Cis Ae‏ باب لکوسیت هو هی یل منروش‌کنده عرو خی درک وضعیت تحت هد 
)18 هی هی نها در یه هلب عونت یا هر دود ده و للهای یلد ال تحت ره مور Jil‏ سای محسور در 
ip‏ بح سول age Ay JB‏ در دترس GS‏ سیب وسالت تالضع لکسیت ها توا برهمکنش با لیکندهای 
Shans‏ 2 ری bere‏ میشود سای دوم هنن سبب سر تور که 0 (PAF)‏ و 6:۸ می‌شودکه هر دود 
Ie ae‏ بان م‌شبند. alan ley PAP‏ کب ور مسول نشج م‌شوند MSS‏ تفت راد شکل لکوت اقا که وس 
gh‏ ایتکن‌های ng‏ اجه 1/73 یود که توس وهای بان منود (60 ال محکم مدی میا Sl‏ 5 
شدهروی لکست‌ها و 6416 هدر روی CAMEL ۱6۸/۰2 J) ppt‏ سب fn al‏ (6) نها می‌شود باع نا خر از رگ 


عفونت le cl‏ یبای (ملکمکاین‌ه, PAF‏ اد 
ی ین مي‌کند که نها دتجاتویژای [یسته به یرای 
کموکاینی مکمل jl‏ لکوسیت های با اتصالگذرا رال می‌کنند. 
سوم ۸/5 های واستهبه jl‏ یشر(مش انتکرین‌د 
gags‏ انا ود ربهر یرد کی ام نج به fi‏ 
قوی می‌شود نها اگرترکیب سحیح CAMS‏ الگوهایاتسالی و 
els eagle‏ با هم به ار گفته شون به همه زمانیدی 
مسب در یک جایگه یه سیب Sl‏ یک Sng‏ لکوسیتی 
بسیارقوی می‌شود. چنن نوع ترکبی و رتباط متقال به یک دسته 
CAMs J SoS‏ ها اجازه م‌دهد که اعمال متتوعی را در sb‏ 
بدن pal‏ دهد Je Se)‏ خوب از صرفه cope‏ زیستی) 


آن ها و ورد به درون بافت زیرینآنهامی‌شود 0 


۹۶ شان داده شده است به داخل بافت‌ها Jit‏ می‌شوند. 

CAMS 51‏ ها که gly‏ هدایت اتصال لکوسیتی به کر گرفته 
می‌نوند در مین انوا مختلف لکوسبت ها و فتهای هدف ig‏ 
as‏ اضلب ننها یک نوع ویژه از لکوسیتهابرای 
یک بفت هدفه ha‏ ینود ان اختصامیت چگوهبه دست 
می‌ید؟ یک مدل سه lye‏ بای ین Sis‏ نو لول در چنین 
برهمکش‌های سلول ول - لکویتیپشنهاد ده است. 
gj ab‏ دول ns igi pea Jl‏ 
یی J‏ برهمکنش ale‏ او یدای (ob ain‏ 
si‏ م‌کن. دون پم‌های فعلسزی ned ila‏ 
سرا حرکت cage diye‏ سلول‌ها در مجاورت مستقیم Sb‏ 


ro ily اس سلولی‎ ۰ _| 


ange JS‏ اي کمپلکس اکتین اسکلت سلولی را به 
مازیکس احاطهکننهآن متصل کرده و با پایدری 
مکانیکی عضله می‌شود جهش‌های منعده در LSS‏ 
مختلف اين کمپلکس علت انواع مختلف دیستروفی عضلانی 


* مولکل‌های چسبندکی سلول عصبی که شامل YS‏ 
این OMe aay CAM (Ie)‏ لول صلول 
غیروابسته به Ca?‏ را در یفت‌های عصبی و سایر افت‌ها 
وباطت مي‌ند 

برهمکنش‌های متولی و تریی چندین نوع از DCAM‏ 


Inga Js)‏ ابتکرین‌ها و (CAMS‏ اتصال 
اخصاصی و محکم انراع شندی از رکوسیت‌ها به سطح. 
سای Jubal‏ در پسخبه هی موضی تحریک 


یج ما هش AS ae ale hl‏ ب شکل 
ele shale bye ode‏ کی هن Lape‏ 
cal gig J ple‏ به عون مل ALS‏ ها چهار نع 
Janes‏ سول ها رن که راهان بخ Jie‏ کاس orl‏ 
از افت ها تشکیل میهد cal‏ درم که با سحیطا درب 
است؛ بات اوندی که آب و ما محلول Saad a)‏ وه 
Jd‏ می‌دهد: و HL‏ زمیای رنه فا که تشکیل 
جایگه‌های اصلی متاولیسم را می‌دهد؛ و cals‏ هاگزا که 
ای ودعشی | تشکیل می‌دهد SCHL‏ پیودی به 
مورت چهار سیم نمی اسلی lage eile‏ سیسم‌ها 
درای عطکرههای حفاظنی lly‏ هستنده رب 
gull‏ و جنب و ذخیرسازی مود lie‏ م‌شود.برگ‌ها 
lade‏ نوستزهستند و گل‌ها ساختهای ng‏ را 
hf eb!‏ ان در سعلحسلول» بافت و اند مان 
Shoe age‏ کمتری )381 ات sis‏ 
ب اين BE ye‏ حیواناته کیاهان نمی‌توانند عمل 
جایگزین کنیا تیم لول ها با acl‏ پر با سیب دیده را 
pa‏ دهد وآن هب طور سار ساده هی a‏ را روش 


ها سیب 


می‌دهند. در حقیقت, سرنوشت تکاملی هر لول گیاهی در بت 
cay aly‏ آن در انیم cas‏ بهدودمانآن ها Sai)‏ 
geal (NY‏ می‌شود در Te‏ که هر دو این موارد در جانوان 


تقص در چسبندگی اکوسیت, توسط یک نقص PSS)‏ 
سنتز زیواحد PD‏ ایتگرین رخ می‌دهد. فرادی که دای 

این sad gee‏ تمد عفونتهای مکرر LES‏ هستند 
زیا لکسیت‌ای yas lng)‏ به طور صحح از مجرای 
طیعیبیرونبرند بان در JSD‏ بقت با غوت ماه ند 
برخی از ویروس‌های isle‏ دای lapse‏ تکامل 
SL‏ بای رسین بهادفشان, پروتین‌های hee‏ سلولی را که 
در امغ a Sly‏ تهب شرکت داد به کار مین به نان 
lle‏ ویروس‌های SPRNA‏ که موجب سرناخورگی 
عمومی [رنوویروس‌ها] می‌شوند به 16۸۱/۰۱ و گیرنده‌های 
bis‏ متصل شده و توسط آن‌ها اد سلول می‌شوند و 
میناد Lopes‏ ور جایگاههایمربوط به یروس نقص این 
انسان (HIV)‏ شده و سب بیماری AIDS‏ شوند. به نظر 
ین ه راتسا وا دخول دسته وسیبی از 
ویروس‌ها هش داد که ین وبروس‌ها شامل رئویروس‌ها 
(سیب تب و ورم معده و روده Lopes‏ در Clips‏ می‌شوند 
آدنوویررس‌ها (سیب بیماری حاد تفسی و ورم ملتجمه می‌شون 
و ویروس بیماری پا و دهان (سیب تب در گله کاو و خوک‌ها 


می‌رسد که 


ithe give 


برهمکنش‌های چسنندگی در سلول‌های متحرک و Syria nb‏ 
| # بسیای از ساولها تجممات حاوی اینتگرین (سفل 
| انصالات i pad ge‏ اتصالات BD‏ پودوزوم| هستند که 
سولها | بهسورت Sid‏ و srk‏ بهماتریکس CB‏ 
bate be‏ کرده و پیامرسانی برون و رون سلولی را 
تسهیل می‌کند 

Weal ساختار سه بعدی ۲۱۷4 احاطه کننده سلول‎ a 
میناد را لول ر تحت یر‎ Inge Sal برهمکنش‎ 
an jp 

* ایتگرن‌ها درد شکل eld‏ وجود ند که در تال به 
یادها و برهمکنش با پروتین‌های isl‏ سیتوزولی 
(شکل ۱۹-۴۴ را ملاحظه 48( با هم cogs‏ دارند ان دو 
شکل قضاییبه تیم فالیت Wy Si)‏ کمک میکند که 
بای J‏ اتصاات و حرکات سول مهم هستند 

nny SWS asd 8‏ چسبندگی کمپلکی‌های 
بسزرگی با دیستروفین؛ she‏ بروتین‌های el‏ 
مولکو‌های پباءرسان JSS)‏ ۱۹-۳۵ را ملاحظه کند) 


فصل ۱٩‏ — یکبارچگی سلولها در E We‏ 


دیوره سولی برایبرفراری امتحکام جانبی ساخته شده است. این 
ره به صورت sa py See Ula‏ موز دسنجات حاوی 
۳۰-۳۶ زنجره از لیمرهای طول یش از Mam‏ کر dad‏ و 
غتی از یوندهای هیدروزنگلوکز در اتصالات jg Kall‏ می‌باند. 
مکروفیریل‌های be‏ در یک ماریکسی متشکل از gS,‏ 
spa‏ از 1:10 کتورویک اسید و سار موتوساکاریدهاء و همی 
Se) lle‏ لیر oS‏ و پرشاخه و متشکل از چندینمنوساکرید 
پچ وشش کرین؛حاطه hss‏ قدرت مکنیکی دوه مللی به 
اتصالات عرضی میکروفیریل ها به وی زنجره‌های هم Bale‏ 
بستکی درد (شکل {ILD ge‏ ای ای la ply Se‏ 
از استحکامچنبی دوه سلولیم‌شود. Sh nin Se‏ سوازی 
که رری سح اگزوپلاسیک غشای پلاسمیی سنتزمی‌وند از 
46-UDP‏ و ۸808 گوکز در سیتوزل ISS‏ می‌شون. زيم 
پلیمریه ند که Jobe‏ از نام داد در عرض غشای پلاسمیی و 
داماد slat‏ نی از ala yf Se‏ داخل موی به سونی 
که CS acl JS yl‏ می‌کند ویک مکانسم مجزا 
ای GE ledge Bb Se}‏ وی ایجاد مین 

خلاف Gl‏ کین و oan Fold‏ شده 
وبه سلح سل تال ید ودرا یک شبکه به هم پیوسته 
LS‏ مي‌دهند که ه دوهی سلولهای مجاورکمک SiS ga‏ 
به هم متصل شود معا اصلکاک آن هامی‌شود oj‏ کهآ ها 
را تخظیص pce spies‏ بهآباتصال Se gb‏ ژل در حضور 
Ca"‏ ویون‌های پوت تشکیل میهد 

ناباین پکتن‌ها را در اکثر غذاهای پررازش‌شده استفاده 
می‌کند. یش از ۱۵ درصد دوه وی ممکن استاز (aS‏ 
تشکیل شده Sa‏ یک eg iS‏ مقر یدیسرین و 
هیدروکسی پرولین اس اکثرریههای هیروکسی پرولین بنه 
زنجیره‌های کنو (یک منواکرید تج (yh‏ متصل sshd‏ 
و ریشه‌های سرین بهکالاکتوزاتصال دارند. ۶۵ درصد از وزن 
آکستسین را کربوهیدات تشکیل می‌دهد وه enn‏ آن یک 
میج مه ند گستردای JST‏ می‌دهد که کربوهیدرت‌های» 
ااتصال ۵ با هیروکیل به سمت خرچ آن جهنگیریکردهان 
pa Se) ge)‏ یچیده pbb‏ ریشه‌های ولیک با سوز 


اتصل بافه ویک 


ماده استحکام بخش می‌باشد. همان 
پروتتگلیکان‌های غضروف. لیگنین در yp‏ یروهای نشاری ورد 
شونده بر ماتریکس مفاومت می‌کند. 


1. Extension 


آهمبت دارند. رین هم در gle‏ و هم در اهان, یک ارتباط 
مستقیمسلولی با ge lage‏ اهمیت دارد.مهمترین 
نکنه در ین فصل برخلاف جنران ان است که تعداد کسی از 
Ble‏ در یهن به ور مستقیم و Sly bay‏ که در 
Ls Ld LE Bb‏ را ah‏ پم Jl‏ دنب طور 
Jpn gots AS a pS‏ توسط یک دیوارهسلولی 
که دوارهای ile‏ ملل‌های مار رب هم متصل می‌کند 
احاطه alas‏ (شکل (UVa‏ همچنین, برخلاف سلول‌های 
جلوری یک سلول gh Als‏ ندری: موفیتش نسیت به 
eae‏ دیگرمجو زد تفر Se‏ ین Sip‏ ها 
و سازمن‌بیی Lag! Ci‏ مکنیسهای مولوی مجزابی با 
مشخ تموده ات که توس نها سل هه صورت بات ها 


رش مین و با همیگر BL‏ ند 


دبواره سلول گیاهی یک صفحه از فیبربل‌های سلولز در یک 
ماتریکسی ازکلیکوپروتین‌هاست. 

ماتریکس خارج سای گیاها, با دوه سللی که اس eh‏ 
ساکاریدها J Scr‏ ندهاست‌و ضخامت آن eM‏ است قسمت 
خارجی غشای پلاسمایی CLAMS‏ رابهطورکلی می‌پوشاند این 
ساختارتعدادیژاعمال مشاه یی که 566 تلد شده توس 
la ble‏ جنری انجام م‌هد ایا مي‌کندحتی با وجود 
ساختارهیی که لح مولکول کال مقاوث از هم هستد ودارای 
یک سازمایلی متفلوت میباشند. حدود ۱۳۰۰ ژن AS‏ 
آرایدوپسیس برای سنتز و عملکرددیورهسلولی آنبه کار گرفت 
می‌شودکه دای Lae‏ ۹۲ ژنگلیکوزل TAS‏ بیش از ۱۶ 
ژن کلیکوزیل هدنز ECM shan ats‏ سول sig‏ 
دوه سلولی ی سلل ها ره صورت بافت هم نداد ام ها 
pea gy‏ شدن ه سول هی میدهدوشکل آناهای 
گیاهیکترل lado‏ یوار یک Sealy SL‏ نقش‌های 
ALS la Joe pt‏ در طی جنینزیی ورشد 
انجامم‌دهد و سدی رای محافظت در زر lacie‏ بای 
ایجاد می‌کند. همانطور که ماتریکس خارج سلولی به تین شکل 
ald ge‏ کمک مین واه لول نیز کل سلولهای 
گیاهی | تین م‌کندزمنی که یاه سللی توسط آیمهای 
هروا از روی سلو‌هان AS‏ هضم Sods ori‏ تروی که 
توسا یک غشای lah‏ احطه as‏ همان صوت باقیمیانند 

NS مهم دیوزه لول کیهی در اب تحمل‎ Lb 
اج میا‎ np برد‎ ۴۳۵ WD cu) گر سول‎ Spl 


مهمی رادر 


te 


abs ۱۹3۳۷ JS a‏ دوره سول گاه, )2( abst»‏ یک AS Je‏ ممول که در آن سول پر از نامک ه ها ای 
lady‏ توس یک ej‏ خلح موی که به خی شاه شده ست ودره لول اد اه ae pp) dat‏ دوه لو 


ate‏ وال آن هه صورت یک شکل 


یک الوا و همیملوزدست کم در مه یه یک مکی از رها lS,‏ یی 


eB (ملکسنسین و‎ Sele عرضی همی سور و ار محویا‎ Ma i شدن تور‎ fl ده شه ات بهمظو‎ lle 
واه لوی تخد باغه‌ای که ناد از لی ساکایدهای ین توسط‎ gay برش خسق‎ sil ده دهد () میرف‎ 
Saag عرضی همی سور‎ MI GL سور هستند و شته‌های‎ bye re رشت‌های سار‎ A Sis lad 


شکل ۱۹-۳۸ پلاسمودسماتا (a)‏ طرح شماتیک پلاسمودسماتا که 
دسوتوول (یک تاه گترده از ثبکه نولانمیک (50)| و لوس 
(یک کلال مفروش شده از Ub‏ پلاسمایی ( که پر از سیتزولی است) که 
سیوزل‌های سلول‌های مجاور را هم مرتبط می‌کند را شان می‌دهد. DY‏ 
میکروگلف‌های الکترونی از برش‌های Sash‏ یک برگ شرکران[راکت ها 
تشان‌دهنده پلاسودساتاهای مجرا هستتد. AES (rt)‏ طولی تشن 
دهده gER‏ دسوتوول است که از هر caper etl‏ زهاست. ات 
ناه صمودی به برش عرشی پاسمودسان که در آن دیاز 
ساختارهای بر چرخ :01 متصکنندهغشای land‏ دسموتوول 
را م‌توان ماهدهنمود. 


دیاره سلولی یک AAS‏ اتخایی است که نفوفذیری آن به 
مین زیادی توسعا پکتین ها در ماتریکس SES‏ می‌شود. در 
حالی که آب و یون‌ها به اسائی از ae‏ دیواره‌های سلولی ‏ 
esl wih‏ مولکول‌هایبزرگ از قبل پروتین‌های بزرگر از 
۵ محدود شده است.اين محدودیت ممکن است دلیبراین 
pl‏ بان که چا ار هورمین‌های گیاهی مولکل‌هایی کوچک و 


(یکان‌هاب 


0 0 ream 


0 ۱ 
| ya Devnoubule 


فصل ۱٩‏ - بکپارچگی سلول‌ها در با ii‏ ’ 


سلولهادربررریاتبط ستقیم pl‏ مشود تومط اتصالات 
سلول - سلول اخصاصی که پلامودسم‌نا Hal‏ می‌نوند رخ 
می‌دهد که از che‏ واه سللیعبور می‌کند. بلاسموسهاها 
همان تسالات ad ln JUS WIS‏ که سیوزول یک سلول 
ابا سیتوزول یک سول ماو تال می‌دهند ab‏ کل چیزی در 
دود ۲۰۶۰۲ است و طول آن مقر Spey pe‏ از 1۸0 
می‌بشد تاک پلاسمودسمات ها بت به نع یه وسلول متیر ده 
وحتی کوچکترین سلول‌های مریستمی دارای بیش 5 ۱۶۰۰ اتصال با 
سلول‌هایمجاورنانهسنند.کرچهطیف gop‏ از وین هاکه از 
bled‏ فیزیکی با عملکردی با پلاسمودسمانامرنبط هستند شناسایی 
شاد وی اجه روتینیساختمنی لیدی پلاسودساناهنوز به 
خوبی شاختهنشد‌اند 

مولکول‌های J Says‏ حدود ۱۱۰۰۰۳0 شامل طیفی از 
تکیات ولیک و پیمرسن dns dag)‏ اسیدهای eel‏ 
gat‏ یود توسط پلاسمودسمان انار ندب ین a‏ 
انز کال aay‏ مولکولهایی که از آن عبر Bye‏ به یزان 
زیدیتنظیم می‌نود. در برخی alle‏ ال بسته است؛ ودر سیر 
موادکانل نار کی بای اجه pe‏ هملکول‌هایبزکت از 
۱۰۰۰۰ نیز اتساع می‌د. از مین فاکتورهیی که روی 
نوذپیریپلاسودسما ار یرنه ظفلت Ca”‏ سیتوزوی 
ماد که یش Sia pea go ype Cal»‏ 
مولکیل هرا توسط yl‏ ساختارها مهار می‌ند 

اکرچهپلاسودسمتواتسالات HS‏ از لحط go fla‏ 
هم طوریآیش sly Hate‏ تشر موگولهایکوچک: 
ایجاد pd‏ ولی ساخنارهایشان به yb‏ برجستهای در دو مورد 
مشخص با هم توت داد (VA J&L)‏ غشاهای len‏ 
سلول‌هایگیهیمجارریژیتشکیل یک کاال heed came‏ 
هر پلاسمودسمانه با هم یکی می‌شوند, در حالی که SOLE‏ 
سلول‌ها در یک اتصال شکافر | هم به طور پیوسته اتصال 
نمیابند به علاوه بلاسونسماة خصومیات عمکردی و 
ساختمانی پیچید‌تری را از خود نشان می‌دهند. بهعنوان odes‏ 
پلاسودسمتها در Bb‏ خود درا یک پیشرودگی از شبکه 
onde‏ هستد که دسوتول نامرد وا من dal‏ عبور 
می‌کند و سیب اتصال سیوزولهای سلول‌های aS‏ مجاور هم 
می‌نود. پلاسودسماة همچین دای یک طیف وسیع از 
بروتین‌های تخصص abl,‏ در داخل کنال هستند که به خارج از 
Igo‏ کال gal‏ شاملپروتینهایاسکت سول Say‏ 


isa 


محول در ند که یدز عرض دوارهسلولی S85 ge‏ وب 
lays‏ غتایپلاسمییملولهای pany AS‏ کنند 


از دسن رفتن 931919 سلولی:به Mla Ip‏ اجازه رش 
می‌دهد. 

Jay‏ آنکه دیور سولیاحاطهکننده یک سلول AMS‏ ماع از 
گسترش آن می‌شوده ساختا یره اد نی که لول رشد مین 
این برود مق نع وجیترشد سول aS‏ توس مواکول‌های 
هورمنیکوچک fa)‏ دول Sl‏ امد که اکسین هام اند 
تنظیممی‌نود تضیف لا شدهتوسط اکن ol‏ موی اجه 
blast‏ واکئلداخل سللی رب اسطه برداشت آبفراهمکرده که 
منجر به لول شدن سول می‌شود 

می‌تون ان دید | توسط بزرگنمیی آن بهتر درک نمودکه با 
توجه این مره گر عم لول هار درخت slated wood‏ 
یک pte Jr‏ کید کوچک ips‏ درخت دای یک ماکزیمم 
baila Sy‏ یک anh a‏ شد 

دیرهسلوی در محل مریستمراس ky‏ یا ساقه فحت 
بیشترین JB Oba oon‏ یکین نا جیگاههایی 
Sa‏ سلولها در نا قسیم شده و رشد م‌کند. لول‌های 
مریستمی جونتوسط lay‏ سللی وله زک به هم متصل 
ol pathy alba‏ بهطوبل‌ازینهایی سلول» از ین 
بروند کشیده شود پس از آنکهطولسازی سلول HL AIS‏ 
دیور سلولی عموا ضخیم مین که ان آمر یا توسط Bayh‏ 
J te ial ta Se Sle‏ یره وله یا سمل توس 
تشکیل یک ya‏ نویه که مشکل از cal WY gay‏ انجام 
می‌شود اکن سول اسان زین مود تهب واه لو در 
بافت‌های ab‏ از جمله گزیلم(لله‌هایی که نمک‌ها و آب را توسط 
ai ladle‏ هبرگ ههای می‌کند باق یمان خصوصیات 


متحصر به فرد چوب و فیبرهای گیاهی از جمله کتان در نتیچه 
soya Jy a Sy‏ سللی در Bc‏ مب حاصل 


می‌شود 


پسلاسمودسما درگسیاهان Fi‏ سبب اتصال مستقیم 
سیتوزول‌های سلول‌های مجاور بهم می‌شود. 

وجودیک یره سای چدا ند لول ها دیهان سدیرادر 
BU ey‏ لول Sd p=‏ مین 9 ce‏ تعایز نو 
سلولمل pi pate‏ یک مکنیسم مجزاکهتوسط 


coe | 


زشکل تجربی ۱۹.۳۱ در یک di Vito gas yy‏ مولکول‌های 
مشایهی S‏ رای چسندگی lads)‏ گردهبه ya tla‏ 51:۵7 
al Ab ESE say ayy‏ بری: انیس Peeve‏ 
Sl (SEI aus Sgr‏ مایکس مصنوص که در ای 
gS agp‏ شه بو (NC)‏ تاه شد. سپس وهای گرد ری 
مرب SLING‏ شده Jat‏ آن ها به توکس خیس شده برس 
گردید داي میور ری کی لوا رده که 
ye‏ در Safle al‏ ها خی شده دید .ین و 
LE got‏ میهد که چسیدن BA ath cape eS‏ 
سیستتن aS‏ 5605 ویک بکتن مصل SCA wai‏ 
Sy‏ 


هی el]‏ دای یک IS gel‏ فد ویک 
شین تبرزین Sb isi SS‏ وی هستد PUSS‏ 
Sane‏ پم رای ناکت دزن و گهی مشاه SS‏ 
تیروزین کیازی شرح داده شده در فصل ۱۶ هستند. 

در ines‏ دام ts‏ حاصل از برسیهای Lin vito‏ 
مطلعات Vivo‏ 10و تحلیل چبهش‌های گیاهی, چندین 
Jil Sle‏ در SECM‏ ری cyl Stang‏ اد یی 
Sof Joy Sha Jie ie ass‏ او لولهای ارم 


1- Non-celautonamous proteins 


حرتی و پوتینهای $5 6 Caan‏ ناه tg‏ موکولهایی که 
ate‏ مین کال عبر ند را تنم hg‏ اک شا 
ala Je‏ که از یک سلولبه لول دیرتوسط پلاسودسم 
توزیم می‌نوند شامل پروتینهایی هستد که پروتینهای 
Ls (5‏ بر gy rg)‏ کمباکس‌های 
اسید تیک ty!‏ فآرده‌های مالک و ویروسهای 
al‏ می‌اشند. هنظرمی‌رسد که برخی aged‏ نیازمند 
SS ES Jot J Ba hy lage‏ 
اشتصاسی هم ممکن است با قسفریهکردن محتویات 
پلاسمودستفالب‌ای نها مش با شدنکاله) تیم 
as‏ ملکول‌های ملول تس ورس سیوزوی(قطریحدود 
)که مان oles Lz‏ دسموتول مرو شکردهاست 
عیررمی‌کند در حالی که مولکلهای محصور درغضا یا 
پروتین‌هایویژه در داخل لوسن al ER‏ توسط دسموتوبول از 
tle‏ لول دیگر aang ay ets Jil‏ 
یک تقش بسیار مهس ey to‏ لول ها وبافتهای AE‏ 
li‏ مین طبق آچه که تس oly‏ نها در واطت تال 
داخل سلویفاکتورهایرونوسی BO Shas‏ پروتین 
ریونوکلاز پیشنهاد شده است. 


تهاتعدادکمی از مولکول‌های اتمالی در گیاهان مشخص 


شده‌اند 

oo‏ سیستمایک زنومآیدپسیس و JS‏ بیوشیمبایی 
سیر وهای گاهی هیچ ae‏ را ال بر وجودشبهت گاهان با 
5اه (کیرده‌های Stine‏ و [ole ECM chine‏ 
تدوشرهبهطیمتفوق 
مه مات برهمکش‌های سلول - سول و سلول -انویکس1 
دیواره در حوانات وگیاهن درد 

در مین پرزتین‌های نع چسبندگی که اهر منعصر به 
gh‏ هس بح کی متصل به غا(1۷۸16) وپروتین‌های 
شبه Iya) WAR:‏ نم بردکه د load LE‏ سلول‌های 
آربینوپسیس che‏ می‌توند. تواحی OB‏ سلولی در تمامی این 
بروتین ها وی تکارهای کنر رش یدمی (EGF)‏ چندگانه 
لست که We‏ یدای سح سول جنران که مستقیاً در 
تال به سای مولکولها SLE‏ دازند میاشن.برخی از 
WADS‏ ب برویهایغنی زاین در دیور لول Set‏ 
are‏ رین اتصالات Lab‏ - باه ا رساطت hg‏ ین 


نشان نم‌دهد.ين باه ها تچبآورن 


MG 2 2s n 


و سای موکلهای فان al 5 15 Sul palin‏ 
| # سوز eek‏ بزرگ و خی FS‏ به POS yh‏ به 
| صورت alien Se‏ که توبط پیوندهای rind‏ 
ab‏ می‌شوندهمایش ele‏ 
# دوه aol‏ شکل سلول رامین کرده و Ul ae‏ 
| را محودمی‌کند. ین رقتن ile ofp‏ بواسطه اثر 
cols guns |‏ طویل شین سلول می‌شود 
8 دوتا سلول گیاهی مجاور می‌تونند توسط بلاسمودسمات با 
هم LL‏ ور کند.پلاسمودسما اف عبر موکولهاژ[ 
مین Sle aE‏ اتبعدهندةسیوزوها لولهای 
مجاور می‌شود JS)‏ ۱۹-۲۵ راملاحظه کنید 
mt‏ گیاهان نمی‌نونندمولکول‌های چسبندگی مشابه بافت شده 
در جانوری را وید کند.فقط تعند کمی از مواکولهای 
fine‏ در یهن تاه موز LES‏ شده اس 


۳۹ 


صوجودات زنده پیچیده نوس تکنیک‌هایی که همگی 


زیسرمجموعای از زیست‌شناسی سلولی سولکولی [بیوشیمی. 
Seid‏ روش‌های میکروسکوبی: ژنتبک, ژنومیک: 
پروتمیکس و زستشناسی (Las‏ هستد ه همه مهندسی 
زیستی وعلم کامیوتر تکمیلمی‌شود ان ندیه از زیست‌شناسی 
سول تحت ظرپیه ردق درد 

یک دسته مهم از Ms‏ آینهمتع با مانیس‌هایی هستند 
که توسط آن ها سلولها مشخص شده و به وهای مکنیکی که 
ot Sr ably‏ موی ال میشود پسخم‌دهند. 
te‏ ار آرایش‌های سه بعدی آن هو برهمکنش‌های مین Sel‏ 
سول yl ol pipe‏ ست که این ملاعت Sf‏ 
Jas‏ ساختمان عملکرد سلول ne BS Su cay‏ 
موضوع دربرگیرنده زمینه‌هایی از بیومکانیک و هدایت مکانیکی 
می‌بشد. shear‏ سیر سترس ها میتوند لگوهای بیان نی و 
Joey‏ مجزایی ال رده al 2 wi‏ وست ملسم 
سلو و بسخ بهمحرک‌های UE‏ سوی را بر دهد ES‏ 
Jaa‏ غراتخایی obo‏ به نروهای مکایکی UNSC yg)‏ 


1. Stigmastler eystein rich adhesin 


2- Chymocyanin 


i 


است به استیگما یا استبلار در اندامتویدمظی ماده Easterily‏ 
نیازمند یک پروتنین غنی از سیستنین بنام چساننده غنی از 
(SCA) (۲‏ ویک بکنین تخصص 
al,‏ متصل شونده به SCA‏ است (شکل (MTR‏ یک 
کوچک که Vial‏ تسم ۳6 احاطه شده است و حدودا ۱۰10۵ 
وه کمسیاین !ار در تال SCAU‏ عم میک وب 
تال ستقیم و گرده ای ips‏ میب تما کمک مین 

تخریب ژن کدکنده Joy SAS‏ تفر زيم کلیدی در 
بیوستزبکتین ایک شرح کم Sting pla gi cel)‏ ین 
be‏ در مریسم‌های گیاهیفاهم ail‏ است. به طور مسولء 
Gln Se‏ تخصص بافتهپکتین به نک Ua Spe OD‏ در هر 
سیستمبه صورت بسا phon‏ هرک ej a ge‏ که این 
سلولهابه صووت یک نود از as pls Les a pbs‏ 
محیط کشت رشدمی‌کندسلولهای سالم مریم به طور محکم 
بهم چسیه و sili‏ به صورت سلول‌های تولیدکننده کروفیل 
led‏ ند که یک کالوس با رنگ she ol jo‏ سانجا 
کاوس برگ ها اتلد Aa pen Sey Sp‏ چهش Sat‏ 
دای یک ژن Jaye‏ وروی نز هستد, به صورت دژ 
وبااتصال بسیار ضیقی به هم در می‌آیند وبه صورت سالم تما 
نمیییند ویک کلوس زررنگ | تشکیل می‌دهند. ریق یک ژن 
گلوکورونیل Slay jie‏ به درون یک سلول چهش cally cil‏ 
چسبندگی و jad‏ نرمال را به آن بر می‌گرداند. 

کم بودن تعداد مولکول‌های چسبندگی گیاهی که امروزه 
مشخص شده است.برخلاف اکثر مولکول‌های چسبندگی جانوری که 
بهخوبی یی ان سکن است منجربه مشکلات تکیکی 
ره سلول ECM‏ گياهان گرد برهمکنش‌های 
جمیندگیاحتملاًقش‌های متفوتی را در زست‌شناسی گیاهن و 
جنران p Site‏ قسمتی از آ Woe‏ تغوت‌ها آن هدر تکوین و 
فیزیولوزی بازی می‌کنند 


درکارکردن با 


بفت‌های lS‏ 
* تجمع سلول‌ها در افت‌ها در گاهان به طور اساسی با 


بفت‌های حیائی gta‏ است زیر که هر سلول گیاهی 

cd ag‏ تاره یل ables bal‏ باکت 

yo #‏ سلول گاهی cag‏ بای از یوفیرلهای “Io‏ 
| است که در یک ماتربکسی از همی‌سلولزهبکتین» اکستنسینٍ 


| لس تلولی و مولکلی ie‏ 
Wea‏ 


می‌کنند؟ چگونه bag hy py Sp‏ وداخل به خرجکه 
توسط CAMS‏ وگیرنده‌های چسبندگی وساطت می‌شود به صورت 


oe‏ چرخه‌ای با هم یکی می: 

Sif eS اتظارپیشرفت رزقزون در ضرع ار‎ ply ole 
ایو پلی یه وی واوژی سول‎ iden مات‎ 
داشته شم امن تولی‌های 6۸6 تخصص یاه در کترل‎ 
سلولی خموسًبرهمکش‌های سیان برخی از‎ acs 
اکتوهایرندوگیزگن نا هم کون به وی مشخس شده‎ 
یوستتیک که توسط نها نی‎ lage استه با ناایی‎ 


ساختارهای پیچیده‌ای ساخته می‌شود و توسعه ابزارهایی برای 
ساخت مصنوعی ساخارهای GAG‏ وامتحان‌کردن عملکردآن‌ها 
در سیستم‌های محیط کشت و ole‏ کادل.می‌تنم نتفر یک 
افزیش برجسته در اطلاعاتان روی زیست‌شنامی سلولی 
ها در چدین سال ید را داشته 


باشیم. هنوز هم A‏ 
زبادی برای فهمیدن در مورد بیوسنتزهساختارها و عملکردهای 
بمیاری از گلیکوکتوگههایدیگ از alr‏ دای تال -0 روی 
دیستروگلیکنهایی که بای اتصال آن ها به یگندهای )ان 
ضروری است [لامینین و غیره)باقی eile‏ است. 

یک alts‏ ساختاری از ۲۸/۸ و گیرند‌های چسبندگی و 
ECM sng‏ وجد چد ین اس کهعمل iia‏ 
نون یک زنجیرهپلی پتدی مج نجام میدهد این مر Lega‏ 
پذیرفنه شده است که چنین بروتین‌های چند ذمینی از Bled‏ 
تکام aug‏ رش lady‏ 0۲۷۸آمجزای Shed bi‏ 
مجزاء متشاءگرفته است. ژن‌های کدکننده ذمین‌های sedan‏ 


فرصت‌هایی ‏ رای ساخت تولی‌های بیشمار وتنوعات عملکردی» 
توسط پدازش‌هایمتتوب و ستفده از پروموترهای کارأعد در داخل 
یک ژن ایجادنمدهاست. gulls‏ حتی در مین Sing galas‏ 
غیرواسته در زنونسن که به نظرمی‌رسدبه لور شگفانگیی در 
dln‏ با سیر موجودت کوچک‌تر استه مولکول‌های بروتینی 
بیشتری ان نسبت lng las‏ که حدس lids‏ وید 
نمود.به نظر می‌رسد که چنین تنوعی بری تولیدپروتئین‌هایی که در 
اختصاصی کردن اتصالات چسیندکی در میستم عصبی و خصوصاً 
مب کرگرفنه می‌شوندبسیر تسب و سودمند سته در Bi‏ 

گروههایچندگن از روتین هه توس has‏ ان می‌توند به 
at bib Say‏ ساخترهی eS Ee‏ رن آ‌ا 
شاملپروتوکاهرینها jbo‏ کادهرین ها به همه بسیاری از 


پروتین‌هیی که در هر زن کد می‌شود Se MN)‏ سه ژن در 


کمترین تیک بنظر la Jil sacl agg‏ کون 
گیرنده (TRP) en i‏ هستند که تسا کش خشای 
پلاسمیی ال شده و اج مهمی در SIGS Calan‏ هماند 
انواعی که در yo‏ کردن صنا در گوش تقش PSL AP‏ 
حققت عمشان توسط کادهریهای وه وساطت می‌نود اکر 
کلاس‌های مولکلی که در این قصل شرح فده شد ECM)‏ 
گیردگان چسندگی آداتورهای دنل سلولی و سکلت سللی) به 
نظر میرسد که نقش‌های dhe‏ | در حس کردن Boye‏ 
مکنیکی و هابت مکایکی ای م‌کند. 
CL!‏ بشتری را در مور نقش‌های gle‏ سه بعدی 
سلول ها و محتویات ECM‏ و عملکرد نیروها روی وصیت‌های 
gle‏ پاتولوژیکی آن ها در نترل ساختر sla‏ فعلیتهای بفتهاء 
به دست Seas‏ یر ont‏ فهمی:روش‌های جدیدی ر رهم 


ات بینتر بان 


می‌کند نا نان وسیله بان به شرح زیستشناسی ala‏ سول / 
بافتپراخت و تنلژیهایپیشرفای بای تحقیق در مود 
درمن‌های جدیدبیماری‌ها Soy‏ می‌کند 

آگرچهاتصالات نقش کلیدی در تشکیل بفتهای اپیتلیال 
پر وین شکل و خصوصیات عمکردی ایا ازی م‌کنند 
ما ن‌ها ساکن نیستند lily‏ به معنای جابگزین شدن 
hth si el Sh pln ilo badge’ la Se‏ 
خصوسیات پوایاتصالات سب بر شدن دیچه در زمنی که نی 
است il)‏ یلیل - مزانشینل » طی Jt‏ تم زخمهاو 
غیر) daly‏ تنیراتقابل توجهی صورت می‌گر. خیم 
مکایسم‌های مولکولی که تحت ار اتباطات مین تفیراتپااری 
و aby‏ قرار yb‏ بینش‌های جدیدی راایجادمی‌کند که یه سمتٍ 
ریخت yeh‏ نگهداری Bh cae‏ وعملکردآن وپاسخ[بتحریک 
در [yy‏ بیماری‌ها جهت‌گیری می‌نماید. 

سوالات بیشماری در ارتباط با پیام رسانی داخل سلولی از 
CAMS‏ هاو گرنده‌های چمیندگی وجو 29 چنن یام رمانی 
بای با سایر مسیرهای ply‏ رسانی سلولی که توسطاپیمهای خارجی 
مختلف (مئل فکتورهای رشد)تکمیل م‌شود این سول به 
صورت مناسب و دریک مدل هماهنک به بسیاری از محرکهای 
مخلف خارجی ودالی که clean te‏ سول عرضه می‌شوند 
پامخمی‌دهد. بهنظرمی‌رسد که پروتیزهای GTPase‏ کوچک 
دست کم ssp‏ از مسیرهای مکمل aye‏ ایام رانی میا 
اتصالات سلولی شرکت So‏ ین چرخه ها چگونهعمل می‌کند 
که از bf‏ تقایل مان مسیرهای پا رسنی مناوت راهم 


E beth الا در‎ 


نمود‌اند که بهنظرمی‌رسد به صورتی متفاوت از یزوفرم تیب وحشیٍ 
"-کدهرینعمل می‌کن. یک ددمانسللیکارسینمای پستان 
که ازنظر ت]کادهرین منفی است با ژن‌های ۰ کادهرینه ۸(قسمت: 
2 در شکل, (lcs‏ 8 (قسمت 0( it es‏ تیب وحشی 
*-کادهرین ny)‏ سیم مخلوط شده وبا سلول‌های agin‏ 
نشده (jb sina)‏ در یک بررسی با هم مفایسه شدند. در آين 


Je ey‏ ها در بدا توسط مارا تسین J‏ هم le‏ شده و 
سپس به آن ها جزه ناه شدکه دریکدوره یک بای در مطول 
هم نجمع یابند. نجمع سلول ها از جهش بافه‌های ۸ و 3 به 
در نمدرهای lad ob SL bya‏ به منطو مشخص 
OVI joys‏ مشاهدهشدهکه توسطکادهرین وساطت شده aig‏ 
سلولها دراب با یک آتی بادی غبراختصاسی (نمدر lee‏ با 


ab‏ - یبا 


SSS و نوروکسین ها که از بیش از ۱۳۰۶ پروتلین‎ (gluten 
می‌شوند و 00960705 عضوی از‎ AS شد‌اند و توسطا سه ژن‎ 
ANG که توسط یک ژن در دروزویا که‎ 6۸ hi pe 
بهوسیلهپرازش متاوبداست بیان‎ ne ان ۸۰۱۶ رین‎ 
می‌گرد. یک هدف ادم‌دا بای کارهای آینده.شرح و درک اساس‎ 
set) سل - سول و سل -ماتریکس‎ sl مواکولی نالا‎ 
سیم کشی‎ Bi Sil بود‎ als کی در سیستم ی‎ 
aS سرنجام سیب کترل پیچیده عصبی می‌شودکه در حققت‎ 
وی سللیموکایمی‌اشد.‎ 


داده ها 


تجزیه و 


ان » ازوفرم چهش atl‏ ۳ .کادهرین را جداسازی 


۳ سوم‎ Ani «سهه‎ 
omen ne 
۳9 
3 “or 
i 5 
1 » 
z 
۰ 
7 2 7 50 0 20 a 
Tie (in Time (min) 


Time (nin) 


> چ اضف کرد ی بدیموکلوالضد ۳ دهرین و نه 
al‏ بادی غیراختساصی. این تجمع مهار نمود؟ 

ede با "6 یناجم‎ ans راد‎ ery is $d 
سول‌های مخلوط شده با ژن‎ gas Ay lp چه ااقی‎ 
Be یب وحشی‎ cE 


Time mind 


یک BT‏ بادی Tipe‏ مارکندهعطکرد پر ضد epi‏ 
(eh)‏ تیا شدن 
a‏ چا لول‌های مخلوط شده بژن ۳ ادهرین تیب وعشی, 
تجمع یشتری نسبت به سلول‌های کنترل مخلوط تنده دارند؟ 
.زاين دده‌هء در مورد عملکرد چپش بافته‌های ۸و 8 چه 
استتاجی می‌تول کرد؟ 


e 
4 


Abas رگآمزی‎ i gale ده سول رم‎ > SIS JS) 
کتل درک(‎ ig تون زار ای بک‎ ssh 
در طول انز دز‎ CDAD شده است.‎ gpl, ی‎ 0۸9 LNA 
لول کوچکتر عیبر رویکرووزها و یک ونولهای دوکیمتصل به‎ 
نشان دادن اتصال و‎ Sip op کیهتولور را دنه راست! ین‎ 
wae sub کروموزوم صورت می‌گیرد. لول بزرگر جلوبی(راست)‎ 
تشادن‎ Ji بر روی کومزویا سکروتبولهای درک‎ ۵9۵۸۰۱ Soy 
tbe عدم همزمانی این جرخه صلولی دوم در جسین گرم‎ ipl نست,‎ 
دوگ عملگردی‎ JAS نی‎ say apie هم‎ Sana gil گنس با‎ 
خر آنقاز ملاع نم‎ awl eA oy ME IZ زار‎ 


موردبحث قزر گرفته ات مسر دی برایتوضیح فقدان رل 
روتیسی درسلولهای سای بمدهاستلاخص آزمیشهای 
pli‏ تی‌کندههای اصلی تیم سلول در تام سلولهای 
easy lows,‏ ده برنده چیزهتوبل در سال ۲۰۰۱ شده‌است. 
ype‏ " به سره ترنی ازع اک موکولی 
Spi ys SILL‏ موجب تفسیم سولی و تولیددو سلول دختری 
می‌ود وهای دخری هر HS‏ ثابلکریوزم‌هی شاه 
گروموزیم‌هایسلولهای دی pata‏ رید موکولی اصلی در 
Jb‏ چرخه سلولی Jip aloe bleh Salle gil‏ 
می‌گیرن. رطول فا کر چرخه سول روموزمهی sale‏ دربب 
می‌شوند؛ درمز 5b)‏ 4 کرومز‌های دختری حاصل به هر AS‏ 
از لول‌هایدختری Hy‏ مود Sa)‏ ات و محت 
co‏ لازم است تا بتوان مطمئن شد. ساول‌های دختری تعداد 


flan از کرمزوها رب ارت برد بهعاوه‎ pare 
ame ap کرووزر ونم لول باه تب ای‎ 


۱۰ Cell عم‎ 


فصل 


۲+ 


تنظیم چرخه سلول بوکاربوتی 


رنوس مطالبٍ 

۲۰-۱ -مروری بر چرخه سلولی TS‏ 

۲۰-۲ -کنتل میوزتوسط سیکلینه و فعالیت MPP‏ 
۲۰-۲ - تنظیم ay JS‏ سیکلین طي موز 
۲۰-۴ -مکایسمهایمولکولی تیم ie als‏ 
۲۰-۵ -سیکلین - ۲0 وییی کوتین GI‏ 
لیا فاز ۵ راکترلم‌کند 

۲۰-۶ -کتتول چرخه سللی در Sing lage‏ 
۲۰-۲ - تقاط کترل در نیم چرخه سلولی 

نوع خاصی از قسیمسلولي 


tek 


کترلماسب يم سول ری امس موجوات 
در موجدت نک سای سیم موی بای رد سول متاسب 
Basch‏ از لول ype a‏ نامب بقی با ار لا که 
ly cla‏ اه تسب wet ny‏ صورت 
گرد سلولهای دختریآدکوچک می‌نوندکه یگ نیون 
ده ناگ aL‏ قسیم خی Sin‏ شون سول‌هابه 
Jue gala yy‏ کرد Ua ge‏ کدی یش ید 
در Yale al‏ درحال whe‏ روویسی سول el‏ 
دفت کترل شوداه صورت ماب gpely‏ ول Poh‏ 
کدام وله وراد تکمی کند هر سول در هر یک از یافت‌ها ید 
call yay‏ یدیل مغ که alin ab‏ خود 
اه دفت کت لکد دریکموجودبا لیب سول هه ما و 
جابی تیم Sg‏ ورد نز 3th‏ هحال از دست دار 
کترل طیعیهمندسازی لول قص اسای در ine‏ 
ایک در جان روبه توس اهر Hol PR wp‏ 
است.(فصل 18{ 

SS سول هد ان‎ pent ils موکوی‎ ati 


ba 


pie S SE 


Ona 
سرنوشت یک کروموزوم تک والای در‎ ۲۰.۱ yoru) 
۳ هی ختریشمل‎ IM) در موز‎ ein le چرخه‎ 
اند‎ hppa در مجوات زد ۱ کروزر در‎ mans 
در وهای در ال که )با نی ین ول یک سول‎ ae 
sass DNA فا سر‎ IDNA 5 سل ار موز و از‎ 
شاد که بل‎ Ga سول ود‎ S aM است.‎ 5 Bey 
موجوات‎ te) هستد‎ he در‎ egg شدن‎ in 


دیون و ۲0 بر bay‏ اند ین Gr‏ شرع منوز شخص 


یوک در J Gh‏ ها ید جر به نهیم وی می‌ود. 
sels‏ 6 5و و6 موه تام 
بین یک مینوز با میت بدد cal‏ $81 سلولهای غبنکیری در 
مهرانچرخه ALE‏ 0 رک گره ree Oy they‏ 
gin Spm‏ قط در طول big Shige‏ هدرم 
مرگ در جرخ نان دشن pb‏ داد کروموزو‌ها در هر مه ید 


از ناخته شده و فاصله نی 


شود ری سهولت,پاکت هسته‌یی نشان ده شدهاست. 


9 ۳ 
ys 9 ie)‏ کتلیزی )35 واسته به سیکلین 7" با 
cal (CDK‏ آبن کیازه Caled‏ پروتئی‌های متعددی ر که در 
همانندسازی DNA‏ و میتوز شرکث داد ا فسفریل نمودن آنهادر 
جیگاههای تنظیمی خاص, تنظیم 048 و برای هماهنگ نمون 


1- Hetrodimeric protein kinases 


2-Qyelin 


3. Cyelin dependent kinase 


a 


صورت گیرد اگر یک ملول قبل از تکمیل هماندسازی تمام 
کروموزم‌ها jp ly cv‏ گرد حداقل یکی از وهای 
دختری اطلاعات ژنتیکی خود از دست می‌دهد. اگر دور دوم 
همتندسازی دریک ILS ying Saab‏ تقمیم سللی صورت 
ook‏ ژنهای ربزدهی Jab gl rand‏ نظر تدد نست به بقیه 
ژن‌هفایش ile‏ پدیده الب موجب عدم تال بیان ژن 
می‌شودکه با he‏ موجودزندهتقص درد 

و صحت در همتندسازی 


برای حصول به لح مورد نیز > 
کروموزوم و تفکیک کروموزوم به سلول‌های دختری Jab‏ میتوز.و 
ly‏ هماهنگ کرد آینه با رشد سلولیوبرنامه‌های تکوین؛تفسیم 
سلولی توسط مکانیسم‌های نظارنی نقطه کنترل, تحت کنترل قرار 
می‌گیرن. این مکانیسم قبل از اتعام یک مرحله از چرخه سلولی مان 
از شروع مرحلهبد می‌شود. جهش‌هابی که عمل طیمی این نقاط 
کنترل را غیرفال کرده می‌دهند. در تولید سلول‌های 
سرطانی شرکت می‌کنند یا ها ایجادنترکیبیکروموزومی و 
تعدادغیرطییعیکروموزومه می‌شوندکه ی مر خودباعث جهش و 
al‏ در سح بیان ژن ودر ent‏ رشد کنترل نشده سلول می‌شود 
(فصل 19( طبیت از بوز چنین نهنجاری‌های کروموزمی توسط 
مکانیسم‌های کترلی چندلابه که چرخه سلول برکاریوتی ا تظیم 
ue ebb hee‏ 

by fly sass) $62 ده ۱۹۸۰بروشن‎ dp 
بعنی همانندسازی سلولی و تفکیک آن وا‎ dp کلیدی در چرخه‎ 
shi) pan ae تعامی سلولهایبکروت‎ oy تیم‎ 
مختف متا‎ a Jo بد که‎ le از محققان‎ LS ان برای‎ 
بای تنظیم تقسیم‎ ple مخمر نان و عصب انسان,پروتئین‌های‎ 


خود در ین Ue‏ همچون رونوسی و ستت رن بهنظر 
می‌سدکه کترل تیم موی زریندهای امس سلولبود در 
gli ple‏ تکامل By‏ هم یی تهیه شده و 
تکامل adh‏ است.به خر این Gabe cabs‏ در ورد موجدات 
مختلف (ه Uj pls‏ آزمایشکاهی خاص خود) موجب افزایش 
داش ما در مورد چگونگی هماهتگی Jay‏ این رخنادها شد 
تکنیک‌هایبینیمایی ژتیکی تصویردری و ریزدنکاری‌ها 
هسگی ale sats alles‏ چرنهسلول‌های ریت به 
کار ny‏ شدند این lan‏ بیان گنه تقسیم ple‏ دراصل با تیم 
DNA gill gay‏ هتان ope‏ کترلمی‌شود 
کتل‌کن‌های اصلي این lly‏ تعاد کمی از بروئین 
کیازهای هترودیمری "" بوده و شامل زیرواحد تنظیمی 


9 la سلولی و‎ ek | ۰. | 


شروع به نجام فریندیچیده مینز می‌کن. این مرحله فاز ۱ 
Ups)‏ یه مودک ودب ia Jo‏ تفسیم میشود 
(شکل diode, We tex‏ کید 

در متوز عم کروموزومبه ساخارهای هماندازی شدای 
Sipe GUL‏ در طولمیتوز مراکم شده و در این فاصله می‌یان 
آن‌هار با میکروسکوب نوری مشاهه کرد نان هرکروموزوم از 
دو مولکول 12014 دختری حاسل از همندسازی 4DNA‏ علاوه 
هیستن‌ها و دیگر روتین‌های copies‏ مرتط NV‏ تشکیل 
یات است [شکل ۱۶:۶۰ (aula ode‏ و مولکول DNA‏ 
دختری شاخص و asin lacey‏ مرتط باه بک 
کروموزوم را تشکیل می‌دهند کروماتیدهای خواهری نامیده 
pal glassy ade‏ نوس بوتئ‌هیی SAS‏ 
متصل میشوند. در Slip Asal inne‏ شدن کروموزو‌ها 
Achy Se Jel‏ خوهری مدوب یه متسر 
می‌شود 

در طول ead) aaa‏ از چرخه سلولیبین نتهایفاز 9M‏ 
شروعفازهدی) فشاءهست‌ای خارجیبه که aga‏ امد 
٩۱ JSS) ah‏ ر ملاحظهفرمیید 6 با غزمیتوز در رف 
پات هست‌ای در کت سلول‌های با boy‏ عالی بهسمت شبکه 
آدوپلاسی جمع abd‏ و غشاهای گلزی به صورت وزیکول‌ها 
شکسته می‌شوند. همانطور که در فصل ۱۸ شرح داده شد. 
Spy See‏ سلولیدستگاهیتوزی ۳ شکل می‌هند که 
شامل یک دسته میکروتول به شکل زین فوبال با دسته‌ای 
ستاره‌ی شکل از میکروتویول‌های منشعب که از هر نها با قطب 
دوک خارج می‌شوند. در طول دورهمتافاز میتوز, یک کمپلکس چند 
پروتلینی: [کینهتوکورا: در هر سانترومر تجمع می‌بابد. سپس 
کینهتکورهای sings Serb sal slabs‏ حصل از 
ns‏ در قطب‌های مخالف تجمع یافته (شکل VATE‏ ر ملاحظه 
کنید)و کروموزوم‌ا در یک صنحه در وسعا سلول قار می‌گیرند. در 
ول AUT‏ میوکرونیدهایخواهری Ub‏ یود هدر اد 
به وسیله پروئین‌های حرکتی در طول میکروتوبولهای دوک به 
سمت la‏ مخالفکشیده ده و سپس بهموازاتطویل شدن درک 
ise‏ قطب‌های مخالف ها يشتر از Sonn‏ جا می‌شوند 
(شکل AF‏ ,| ملاح ند 


Sea unin‏ -ز 
Mitoric apparotus‏ 2 


فعالیت نها برخی از پوئیها ‏ فعال و برخی دیگر مهار مي‌کند 
تجزیه ننظیم شده پروین‌ها نز نقش برجستهای در Sole‏ مهم 
چرخه سلولی بازی می‌کنند از آنجایی که تجزیه بروتئین 
برکنتناپذر است.به ما آطمینن می‌دهد basal BS‏ فقط در یک 


جهت ae Sp‏ 
دراین فصل در با چرخهسللی را مور ره و با سیرهای 
مخلف تیم چرخهسلول شتا یشویم سپس هر یک از مراحل ا 
با جزئیات یشتری بررسی می‌کنيم و همچنین سیستمهای آزمایشی 
See tin‏ منجر ب تخت کنیا زان pete‏ 
تنظیمی شده است. در مرحه بعد ما در مورد اجزا چرخه سلولی 
سنا و سیستم SJ Sb‏ موجب تضمبن پیشرفت ماس 
در چوخه Ope Me‏ صحبت Seals‏ در نهیتمیوز و 
خامی J‏ تقسیم لوی استکه PO) ape lobe op‏ 
elem!‏ ی‌شوندو Sue chee‏ ان ری را 
میتوز منمایزم‌کنده بررسی می‌کنيم 


وریرچرخه سلولی وکترل آن 

بحت ود ابا مرو مراد چرخه سول Seto by,‏ 
که شاملخلامهای از ما نی بای چگونگ oS‏ جر و 
شرح OM Sl al iB age lal‏ 
فد در ود poh‏ موی age‏ موه پیش رین 
نیز gl‏ شده از آجاییکهمواکول‌های اساسی در JES‏ چرخه 
le‏ به من یی در نمی yy‏ ماه هن پس 
Le‏ هر مطلبی در موردکنترل چرخه سلولی ازمخفر یا توتیای 
gop‏ با قوبا‌ها ید کرفته ود با کت چرخه سلولی در 
یلها سای مت است. 


چرخه سلولی مجموعه مظم از وقایعی اس که باعث. 
همانندسازی سلول می‌شود. 

همانطور که در شکل ۲۶-۱ نشان داده شده است» چرخه سلولی 
به چیار فا اصلی تقسیم می‌شود. سول‌های سوماتیک چرخه‌ای 
|همانندسازی‌کننده) پستندران از نظر اندازه رشد کردهه 8۱۸ ها و 
پروئین‌های لازم بای سنتز DNA‏ در طول فاز ,62 (ولین (lly‏ 
را منت می‌کن.وقتی که al Ay pe‏ مناسب رسید و 
پروی‌های از Sagan Saal‏ (ست) میشوند. در فا 
Inaba S‏ به صورت ld‏ کروموزمهای خود را هماند‌سازی 
ge‏ داز پشت سرگذاشتن 8 ey‏ دوم Ua Jpn (Ch i)‏ 


پروتن بوبی کرینین ۸۳0/6 


Size ghCDK هارابرای سیکلین‎ LG 
منز رفمالمیکتد‎ ith bly, HS pS 


پروتئین بوبی 
SCF‏ ناز 
oll,‏ کند 


سین ای فد 
شرع متا Ssh‏ سکن 

شتل تیم رح رخ سول رال رنه لیس رون هی OM.‏ رنف وهای 
“Oslo‏ بوی کین نیم م‌شون. چرخه لول رسیم شده وه ماه مرحلاملیمیتوز در لانشن ده شدهاست.د وی )هیچ یکین 
CDK‏ فا cos‏ دراواس Gy‏ یکین 7 این روویسیزیهایلزم ای اندساری ۷۸ ال Bat‏ 5ب یک وین 
یوس کوئنین 50 که مهرکند‌های سیکلین 01016 های قاز 5 را پلی یی yb lg aati‏ تحزبه توسط بروتوزمها SAL‏ 6 می‌کندآغاز 
dpe‏ سپس سیکین CDK:‏ فا 5 واحیشروعهماندازی 0۱0۸ و رو ستز 0۱ فالمی‌کند. تیک SSDNA get‏ 
ns‏ سلول وارد Gp‏ می‌شود. در لوخرو63» سیکلین 21016 ها مرحل وله میتوز نی خردشدن پاکت هستای. Spa Ser lie‏ بای SSS‏ 
دستگاه دوک میتوزی راک کرومزمی در tg lay ys‏ یکروتول‌هایدستگاه دید la)‏ هدر فصل ۸ بحث شا 
ال می‌کند. وهای Ss Sp‏ میکروتولهای دک ادها خواهری AE aah lie hp abn‏ 
که کمپکلس یش برد نز (APCIC)‏ (یک لیگازپروتین - بوییکوئیتین) سکورین ASUS coats‏ و آن بای تجزیه توا psig‏ انار 
slp lately et‏ مود جا ند ین موجب Jace tye Shas pe‏ به aac‏ خراهری در ارو و روآ با 
lie‏ وهای خهریمی شود داز حکتکرووزوم‌اهقبهای $9 APOC‏ سبلی‌های موی hl‏ یکره وباعت تیه 
bps beg‏ منود افت Job‏ در یت سیکین CDK:‏ یتوزی در طول عم ۲4014 سا hes op‏ رزوی ری 
el ha dee‏ هستهسلول‌هایدختری bie‏ مگروتولها lass Sale‏ سول ختری و fe‏ یود 


هنگم ان فتن جدا شدن کرومزم‌ها: دوک مینزی .. موجب ایجادد سول دختری و PPB SS esr SH‏ 
گسته‌ندهوکووزو‌ا کم خودرازدستمی‌دهند ان asl‏ ...سول دختری میشود به ال میتوز سول Bay‏ 6 شده ودور 
در طولتلفاز رخ می‌دهد. پاکت هست‌ای دراطر کرومووهای..دیگری از چرخه را آغاز Sh in lags glare pays‏ 
جدا شده که در حال از دست دادن Sy‏ هستند دوبره SAF‏ هسته‌ی در طول gee‏ خردنمی‌شود در ان ارگانسم‌هء درک 
می‌نود. تقسیم فیزیکی سیتوپلاسم. سبتوکینز امیله می‌شود و مبتوزی در باکت هسته‌ای نشکیل نده‌در هنگام Dyed Spee‏ 


dale a‏ و مولکولی 


8 


سیکلین CDK:‏ مه دسته تقیم می‌شوند؛ سیکلین 
های Gy‏ سیکلین 91 سای فاز 5 و سیکلین 
02 های میتوزی (شکل 4۳۰.۲ دو بوب‌کوئتین ‏ بروتتین 
SCF IS‏ کپلکس پشبرنه 
کلیدی Joe‏ چرخه سلولی هستن. کمپلکس بشرنده از AS‏ 
1 
ارقات سیکلوزوم! ",نیز نمده شده و در این فصل به صورت. 
APCIC‏ خلاصه شده است.به ید داشته بشید که vey‏ کویتین - 


پروتنین OSS‏ پروتین‌های binge‏ | ل‌بوبی کولبتینه کده و 
leg!‏ بای نجزبه توسط پروتوزمها نشهگذاری می‌کنند (شکل 
ALY‏ ملاحظهکند 


سیکلین G, CDK:‏ سیکلین -1916) های Gy‏ طربق فسفریله 
نمودن ورود به فا 5 ودر نیجه تنظیم فاکتورهای رونویسی ژن‌های 
ly ol‏ هداننسازی کرومزمها را کتل Lah al Ae‏ 
DNA cold pl Sots lapel Jabs‏ 
مها و £2 روتین‌های pp‏ در هماندسژی و سیکین 
CDK-‏ های فاز 5 لام برای شروع همانندسازی DNA‏ هستند. 
در موجوات عالی Jp‏ تقسیملولیاصولً در ار نظیم Fi‏ و 
eb Shes eid‏ سیکین -196 های LAS Gt‏ می‌شود 


سیکلین S- 38.4 CDK-‏ سیکلین -0196 های فا 5 در واخر 
Gy‏ سنتز می‌شوند این حال, بلااصله مهارکنده‌هایی که از 
عملکد ها لوگیریمی‌کند ae i‏ میشوند.هنگمی که 
سیکلین -01016 های ,0 به حداکتر cad‏ خود می‌رسند نها این 
pio ese‏ ۳6 هی زرا فرب کرد وب ین 
پروتئین‌های مهارکنندهامکان می‌دهند که به پروتئین - یوبی 
کون لیا SCF‏ مصل وتوسط آنلیبوکویه شون این 
امرباعث افزابش ناگهانی فملیت سیکلین -61916 های فاز 5 
می‌شود سیکین 1016 فز 5 Jb‏ موجب ytd‏ ندن وفال 
شدن اجای Sa Se going‏ پیش isin‏ م‌شودکه 
در طول Gy‏ در تقاط آغزین هماندسازی DNA‏ تجمع می‌باند 
آغاز همانندساری DNA‏ می‌کردد.که شاندهنده شروع فاز 5 است. 
میکلین CDK:‏ ها‌میتوزی. کمپکلس‌های سیکین CDK:‏ 


1. Postmiotie 


yelin dependent kinases 


naphase ~ promoting complex 
+ Cyelosome 


خود jh‏ دست داد و هت ر شکل sayy‏ 
و ممرهای aig‏ سلول‌ها در Gy‏ نداد 
کرو زوم( داد هرا زین کرو مها یکی از 
وین هامید در محمرهی nila‏ له در () یکی 
از هرکروموزم( درند(۱0) ag‏ هاپلئیدهستند سلول‌های با 
gion‏ سر در نان در مد 7۴ ساعت یک Sp Sp‏ 
age al) pe‏ موز دود ۲۰ قفه pe‏ یام 
۹۸۵۱ ساعت؛ فا ie S‏ ساعتو Ul cols ۴۸۵ Gy‏ چرخهکامل 


در سلولهای منم با رشد سری, قط در حدود ۹۰ دیق نام 
می‌شود 

در موجودات چندسلولی؛سلولهای jl‏ بافتتر J‏ چرخه 
سلولی خارج شده و برای چند روزههفته و یا در برخی مورد Sten)‏ 
سلول‌های عصبی و سلول‌های عدسی چشم) در طول عمر موجود 
دون alae beet‏ چننسلولهی پسبیوزی ۲۱ موب 
در We Sp JG)‏ 908 برد مرط‌ای به نام () She‏ 
al ۲۰۰۱ JS)‏ کید یخی سللهای Gn‏ میدب 
چرخه برگشته و همانندمازی را نامه دهند؛ این ورود دوبارهتنظیم 
yey ad‏ موچب کنرلتکتر سول مشود 


فسفربلایون و تجزبه روتین تنظیم شده؛ عبور از چرخه 


SBS,‏ هنرومری کل میشود تام میکینه که 
nly‏ تظیمی ten page‏ در طی چرخه سلولی 
فش و کاهش مین کم زیراددهیکانایزی این یاه 
که یاهایویسته به (CDK) lp‏ نامه می‌شوند و به 
ub‏ مشخصی در وهای مخمرنوسان Sg‏ ما تازمای که 
با سکن jp Me)‏ .یت کیزی اند هر CDK‏ 
می‌تواند اعدا کمی از سیکلی‌های متفاوت Jy bhi‏ ند که 
SoS shine fy‏ )9 یاب ین دگر Shatin‏ 
بایست فسفریله شوند) cat‏ می‌کنند. کمپکلسهای سیکلین 
CDK-‏ پروتی‌های درک در چرخه لیب ری ردنا 
در نان bal adi‏ با مهار se Si‏ 
ماب در چرخه سل توس Sia‏ یکین -126) در 
زان ناب apelin‏ ماو که pp‏ دید رای 
تنظیم فعلیت هر هترودیمر سیکلین CDK:‏ از مکانیسيهای 
Jie‏ تفه ap‏ 


FEI 


lj‏ رشتتای ود سول ها مجبورهستدکهچرخه لوا 
فقط به صورت یک طرفه طی کنند 


مکانیم‌ها قاط J pT‏ مکانیسمهاینظارنی که به عون نا 
کترل(؟شاخهم‌شوندموریعمل Sai‏ تما ملد 
قلی در dbp yb Sp‏ یمس آغزنشو.مرحلگذارچرخه 
سلولی توسط نقااکترل که شامل از Jo‏ 5 آغاز مینز Si‏ 
کروموزوهای دختری در نز و شریع لواز و سبتکتز استم 
ارس می شون مکلیسمهای نظرتی قاط کول مسئول صحت 
ای تقسیم سلولیبد و Ctl‏ می‌شوند هر سلول دختری مداد 
صحیحی از کروموزوهای هماندسازی نده را دیافت aS‏ این 
نیسای نات کول توس کت مایت tn‏ از در 
apie So BCD Ke See‏ ملق هجون تیم نز 
ay‏ میکین‌هی برد تا ری CDK ods‏ پروتین یز 
ضفرله کرد 01 ها در sil‏ فال‌کنده و مهری تنم متز 
و پابداری مهارکندههای CDK‏ (261 ما که به 0۳ ها با 
کمپلکس‌های سیکلین 608 متصل نده و آنها Slt‏ می‌کد و 
تیم uy APCIC‏ 0558 - رون لاه yy Jat‏ 


سیستم‌های آزمایشگاهی مختلفی برای تشخیص و جداسازی 
ih J slaty‏ چرخه سلولیاستفاده شده است 
oul‏ شاهدی که نشانمیدهدفاکتوهایقابل شاه چرخه 
be‏ را نیم ی‌کند از ایشا ام لول با وهای کت 
شده در پستاارانبدست آمد.هنگام که سولهایایترفاری 
در فا ون 5یا از Joep‏ با لولهای در ال میت ام 
gene ghost ist‏ نپا جع شده و رومزوم‌های Lag)‏ 
متام میگن (TSS)‏ ان ach‏ ان می‌دهدکهبرخی از 
bess‏ 


کیت bl JI‏ در سیپلاسم سلول‌های Sipe‏ 


هسته‌های gene) ltl‏ م‌نند تا AS‏ از فریندهای مرت 
gr UI‏ نجامدهند ما مي‌دانيم که ین فاکتورها 
کمپلکی‌های سیکین a pe CDK:‏ 

به هن صورترقتیسلله در LG)‏ وله درا 5 ام 
شدندوسلولهای انم شده در معرض تیعیدین نار شده نار 
گرفتند تییدین انا در 011۸ ی هه ,0 و هستهفزگ ورد 
شد.ین نان می‌دهد ستز pDNA‏ هسته 2G)‏ مت کوتاهی 


1. Checkpoints 


متوزی در طول فا و Gr‏ ی‌شوند. فلت آبتازمانی 
که ستر JS DNA‏ نوداز طریق سفریلاسین در جایگهای 
مهری تحت کترلقررمی‌گر. Ay‏ که ین کمبلکس‌هافعال 
تدند, سیکلین 010167 های میتوزی فسفریله شده و صدها پوتلین 
که مومب متراگم شدن 
کررموزومی می‌شونءپروتئین‌های پاکت هسته‌ای و کمپکلس منفذ 
هسته‌ای که موجب جمع شدن پاکت هسته‌ای در ER‏ می‌شوند. 
بنهای مرنبط با میکروتوبول که اسکلت سلولی bese Sor‏ 
> شکل Save‏ میتوزی درمی‌آورد پرتنین‌های کین‌تکور که 
مودب نج کیهتکورها واتصال اه Soden Se‏ 
همچنین پوئن SIRS‏ دیکر را فال می‌کند با ابن حال 
شین یازا وقتی که توا یکین 16 هایمیتوزی ال 
igh‏ نیم SP Say‏ در igs wy‏ کمک 
ah‏ وقتی که هسمه کینه‌توورها به طور مناسب به 
میکروتیول‌های دوکی ate‏ شدند و کروموزو‌ها در صفحه 
APOC a8 1 ee‏ ببیکونتین - پروتین SSS‏ 
تنظیمیکیدی|سکورین) را بلی بویکوتین کرد وباعث 
تیه ندن توس بوتوزو‌هامی‌ود.سکیرنبهطورمسول از 
تجریه روتین‌هایی جرگیری مین asl scl SS‏ 
خر ساترورها به هم منصل gs‏ تخب سکورین به 
کرومتیدهای خراهری امکان می‌دهد تا از یکدیگر جدا شده و باعث 
gy,‏ آفازگردند. APCIC‏ همچنین موجب تجزبه سیلکین‌های 
sir‏ می‌شود در jl Sl‏ ووقتی که کروموزوم‌های SANE‏ 
جدامی‌شوندافت حاصل در فعلیت سیکلین CDK‏ میتوزی امکان 
«ضفرلاسونپروتین‌های هدفه می‌هد. ین خود باعث 
شروع فا و رتراکمشدنکروموزو‌ه شده و همچتین al‏ 
cSt, woe‏ هسته‌ای و کمپلکس‌های من هسته‌ی در رف 
گروموزو‌های جدا ده گشته و همچنن پاعث تشکیل دو هسته 
سول دختری و سیترکیز میشود که در تتبجهتقسیم سلولی کامل 


می‌کردد 


; جمله پوتلین‌های مرتبط Slag Sb‏ 


Soe‏ رو تین WILE‏ یوبی کولیتین - پروتئین 
لیگازهای 96۴و ۸۳6/6 با list‏ فالیت سیکلین 6016 و 
پیوستگی بين سانترومرهای کرومانیدهای خواهری, عبر از سه 
مرطه ضروری رادرچرخه سلولی(فا | 7 فاز jae S‏ = آذفاز و 
نا > توا و j Sp JS (iS‏ آنجایی که این مراحل 
کذارتوسطنجزهتظیم شده رتیه از م‌شود رین یک 


oe ote 


ex 
ede 26% 3s 
TC رد یاه‎ 


شکل تجربی ۲۰۰۲ ژن‌هاینوع وحشی چرخه تقسیم سلرلی 
(CDC)‏ رایتوان از باه aang le hj‏ سرویزیه با 
Sloe Jes‏ چهش‌های a pla Slane‏ هش اه با 
هش حاس به ارت در زن ۲00 با SLES,‏ توس gab‏ ند 
age‏ نع وی کشت داد ده در موی (nutrient agar)‏ 
در یک دمای غیرمتادل(۳۵۳6). هر سلول تقیر شکل th‏ ک پلاسمید 
gh‏ یک PAS el lof wie | gh DNA oh‏ 
Ss aa lag} Jt‏ و ]که رن 176 نقصرامزدهی 
i‏ وهای تفیرشکل یاه که چین ll‏ جذبکردند در 
دای Need‏ تشک یل کی aye‏ دود وهای که 
پلاسیدهای وی نع وحنیزن LAE‏ هسند [ر ین مورد 
628), یک کیاز (gla aly‏ تکمل شده. وب لول اجازه 
می‌دهد تا هماندسازی کرده و در دمای غرمتادلکلونی JS‏ دهد. 
sa DNA‏ بدا Ar CDC sh LA jot‏ 
ات که در ia pe‏ جهش باه ناقص است.رند مشایپی بای 
any Bo} sin‏ 6۴ در امکیوسااربسیس sale‏ 
مشود شکل‌های له و۵۸ جات atte‏ ار SSL‏ دای 
ou‏ زومی مخسر نشان می‌دهند 


ماکان فکتورهاکیکس‌هایسیکین 016 از بو 
می‌توانند کمپکس‌های بیش هماننسازی در تقاط شروع 
هماندساری DNA‏ در Jbl!‏ هسته G‏ راغعالکنند سنتز DNA‏ 
درهستههای رت رخ تم‌دهد زیر هچ کمپلکس پیش هماندساای 
تجمع هی برروی DNA‏ وجو esha ele.)‏ 
سلولی ثابت کرد که اکتورهایقابلانشر,ورو ه فزهای 5 و 4 
چرخه سلوی کل می‌کند اما مایت یکی 9 ahi:‏ 
ری ai‏ این ترا لام ود 


کروموزوم Gh‏ کروموزوم های ware‏ 
شکل تجربی ۲۰.۳ یک فاکتورمحلول در سلول‌هایميوزی. 
موجب لقایمیتوز در لولهای ela) apie iil‏ 
pal gl lal bl‏ شده پات هستهای دس 
نخورده وده و کروموزوم‌ها متام نشدهند. cys‏ کرویوزوها | 
ged‏ تخخص دا JS)‏ 9و ۶.۳۳ ماه کی در 
سلول‌های val sie‏ 
هماتدساریشدء بهشدت متام Sey ts‏ سلولدر ,0 با یک 
سول د یتدم میشو.پلتهسته‌ای سول رنه طرف PER‏ 
شده و کروموزوم‌ها تام می‌شوند هه lia‏ که در وهای 
ینوی he‏ میشون. () مبکروگرفکروموزو‌ه در سول ام 
Goat‏ لول د موز pata)‏ در () نان ده شه اس 


باکت هستهای وجودندارد و کروموزو‌های 


ردام لول Gy plage sy Bo try) tae‏ 
با لول‌های فا ام ی‌شون هیچ تمدینناناری در هسته 
Gp‏ شرکت aps‏ این ly‏ مسول در سلول فاز 5 
می‌تواند ورد هسته ,67 شدهو ستتز 10۱1۸ | تحریک کند اما لین 
DNA is aye‏ در هسته lll Gp‏ کنند ما 


نام 


موجود زنده | پرونین 


ت 


Cde28 
تمه‎ 
امه‎ 
که‎ 
رنه‎ 


م0 
DK‏ 
وی 
Dep ante‏ 

E le 

سین ۸ 

یکین سکن 


03 


0۴ 


ی 
ole‏ منز فا کی 


S.CEREVISIAE 


(sa) CDK 
6 اس‎ ge 

GI لاخ‎ shat 

سیکلین‌های اوابل فاز 5 
da‏ از 5 و خر موز 
میکنهای pl)‏ یز 
chine‏ 
ری 
Gls CDK‏ $85 
Sige gD‏ 

1 وا‎ age 
$58 و‎ 01 sy میکلین‎ 
ip) Babes 
Sipe gale 


وه کید سیکلینها و CDK‏ توضح له شده در ان فص بر امس فمه متیر جرخ ولیک نها عل مین فهرست و tb db‏ هدیم JS‏ 


سلول‌های Slee He‏ که Wg‏ رد کده و نی تشکیل 
دهند. دزی بلاسمید حاوی SH‏ نوع وحشی می‌باشند که جهش 
لوب a at‏ میس پلاسمید دزی ال نع وحشی را 
می‌توا ازآن سلول‌هاستحصال نمود.چونبسیاراز easing‏ 
که جرخه ویر aS polis‏ به شدت حفاظت شد‌اند 
0۷۸ های انسانیکلوننده در وکورها الب می‌تند Ae‏ 
nee‏ چرخه سلولی مخمر را تکمیل مود و موجب جداساری 
سریع زن‌های انمنی رمزدهی‌کنده بروتین‌های کترلی چرخه 
سلولی شوند 

بطالمات بیوشیمبایی نیز بهفراهم آوری عصاره سلولی از 
sla ye‏ بسیاری داد ای subg sip lant allan‏ 
تخم‌ها و جنین‌های جوان دوزیستان و بی‌مهرگان دریابی BS‏ 
مناسب هستند. در این موجودات به دنبالتلقیح یک تخم بزرک 
چندین چرخه سلولی همزمان صورت می‌گیرد با جداکردن تاد 


I- Schiozosaccharomyces pombe 


2. Saeoharomyers cerevisiae 


۴ افلاق 2 


از سین و۲105 میتزی و تشر 


0 


مخمر جوانزن planta‏ سروزیه "و مختر 
lag Lag Sl JS‏ !"پیب به طورویژهای رای 
جداسازی چهش cloud‏ عفد که در یک مرحه خاص در چرخه 
سلویمتوقفشده یا ای تیم فیدر aby Sp‏ در هر 
دوی این مخمرها.مخمرها با جهش‌های حساس به حرارت باعث 
Slab‏ در روتین‌های خاص لام بای پیشرفت در چرخه ملولی 
شده که Sole‏ از طریق میکروسکوب قبل شنساییبوده و در 
نتیجه مین نها اجب کرد (شکل Me AF‏ کید چنن 
سلی‌هایی.چهش بافهای pea A! cde‏ لولی) تمد 
می‌ون هی وع ودشی از ای چهش بات 4 حماس 
به حارت مظوب را می‌توان به سلدگی با ال کتاخانه 
بلاسمیدهای aa‏ شده از سلول‌های Ey‏ وحشی به چهش بافته‌های 
هاپنید و کشت ان سلول‌ها در دمای bn‏ چن کرد (شکل 
(er‏ 

وقتی که آنا کشت داده ig‏ چهش یانههای هالوئید 
aly es‏ در دای lee‏ لنی تشکیل دهد با ان JE‏ 


i‏ سلولی و مولولی» 


"َ 


| بای لین بر توضیح داد که نکترهای بل ناه چرخه 

| لیا تظیم ihe‏ کماکس‌های سیکین - CDK‏ 
مینوز باعث تراکم کروموزوم و خردشدن SY‏ هسته‌ای در 
سلول‌های Gr 9G)‏ در هنگام ام آنها با سلول میتوزی 
می‌شود.بطورمشابه کمپلکس‌های سیکلین - 0126 فاز 5 
هماننسازی DNA‏ را در هسته سلول‌های Gy‏ در هنکام 

ادا نها با وهای فاز 5 حریک مد 

| ۵ مسطالات Ss}‏ در سخمرامکان جداسازی 


چهش هی چرخه تیم سلوی (de)‏ م‌دهد. این 

آمر منجربه ای ژنهای تنظم‌کندهچرفهسلولی شد 

[شکل ۱۰-۲ ملاحظه ند 

* تخم‌های درزیستان و بی‌هرگان و جنین‌های Badd‏ 

aah aga‏ بصورت همزمان منع خویی را بای 
lly ce |‏ چرنهسللیفهم نود 
ی ترل منز وسلدی MPF cad 9c‏ 

کشف ity gel‏ که یک مرلهگذا نی چرخه Sie‏ 
pd Jee JS‏ روی مینز به دس lla ysl‏ 
موجب دکثف ال توجه در مورد کل چرخهسلوی ش. رل 
فرآیندهای مولکولی پیچیده در مراحل اوه میتوز از یل Sia‏ 
ip Soe‏ خر شدنپاکت هسته‌ای, تشکیل دوک متوزی و 
Jha‏ تکورهای کروموزوی 4 Bad 5p days See‏ 
می‌تونندبه aad dy‏ مدوی از پوتین‌هایتنظیعی چرضه 
سلولی اصلی تنظیموکنترل شوند.دوم.اينتنظم‌کند‌های sel‏ 
پروتئی‌هایی که ها کترل مین به قدت حفاطت شد‌اند به 
طوری که مطلمهچرخهسلولی در قار‌ها تتایدرایی» حشرت 
قورباغه‌ها و در pone po alas‏ مور تامی سلولهای 
بوکابوتی از جمهسلل‌های اسان قال بسا ات 
یک پیشرفت غیرمتظره در تشخیص فاکنورهای SASL‏ 

ype‏ مطاعه لوغ اووسیت در قوراغه زنوبوس لوئیس بدست 
al‏ بای درک این ally abla leche‏ بلغاروسیت رگ 
در bas‏ آزمیشگاهی نیز فبلتکثیر استء شرح دهیم در هنکه 
نمو اروسیت‌ها در تخمدان قورباغه. اووسیت‌ها DNA‏ خود ر 


همانندسازی کردهو برای ۸ماهدر وذ) متوقف می‌شوند. در طول بر 
زان تا قطر at Ym‏ کرد تام ماد ورد ری ین 
تقسیمسللی gly SiS. LI‏ شا و pas‏ بچه قوررشه 
لام است ly)‏ برس lel‏ مبوز شکل OF‏ راست را ملاح 


lng J hj‏ داح همان Sl lng)‏ ون رم 
(یا تیم yl‏ به طریقی که مشلبهلناح atl‏ محقفان نوانستند 
solar‏ از لول‌ها در قاط و be‏ مشخص از چرخه سول 
بدست آورند که در بررس پروتتینها و فعالیت‌های آنزیمی به کار 


می‌رود. 

در قسمت‌های بعدی, در موردآزمایشات اصلی بحث pals‏ 
رده موجبپی من مل وی تیم SB ede Sp‏ 
شده ودر شکل ۲۰-۲ به صورت خلاصه آوردهشده است و همچنین 
ی از وفع تیم مختلف ره خواهیم کرد 
glam‏ که خوهيم دید ut‏ بدست asl‏ سیستمهای اش 
ماوت و دیگاهای phy lpia‏ مود ردام تکار 
در چرخه موی cal oleae‏ به دلابلتارخی اساس 
سیکلین‌های متلف و هی واسته بهسیلین در مخرهاو 
مهره‌اران clits‏ است. جدول ۳۰-۱ ll ell‏ رکه در ان 
فصل sles) Seay‏ آوده اس و نشان میدهدکه ها چه 
زمای در چرخهسلوی ال می‌شوند هر Seat heels‏ 
فده از وهی خاص علمی: ما از غات ربج برای شرع 
ls‏ چره سل تفه کم 


سروری بر چرخه سلولی و کنترل آن 

چرخه سلولی بوکاربوتیبهجهر B‏ تقسیم می‌شوند: 4( 
4 0۱ سل زمنی ین میتوز و شروع هماندسازی 
DNA |‏ هستهایا؛ 5 (فاصله زمنی هماندسازی 01۸) و 
Gy |‏ قاصله زمانی بین تکمیل همانندسازی DNA‏ هسته‌ای 
| 


جزیات 


و موز Yort JE)‏ را لاله نی 
کمپلکسهای سیکین- 26 از زیرواحد سیکلن 
۱ تتلیمی و زیرواح aly JES‏ به سیکلین SSE SiS‏ 

SE) سول اد چرخه لول تظیه میک‎ aay 


را ملاله ند 


پروتین - بوبی StS‏ لیگازهای 


| چند daly‏ بزرگه تنظیم‌نند‌های چرخه سلولی را پلی 
eS age‏ کرده و Wal‏ | بای تخریب با پروتزوم 
lls‏ مین 

مراحل JS‏ چرخه il‏ توسط مکانیسمهای II‏ 
له Ja‏ بازرسی مشود هرید چرخه سول بل 


دومین جسم فطیٍ 


5 


وین ندیم .شمه ای پل هه مادم 


vs eee ۱ 
mi a 


۵ شکل تجربی ISA) TD‏ رنگی) ,پروژسترون بلوغ میوزی اووسیت‌های زنوپوس را تحریک (a) aS yo‏ مرحله lad O‏ اوومیت‌های 
ipa‏ در و از rpg‏ رون ادن ادخ iy canal oy‏ و جت از کرو وهای Lire‏ 
ae ee‏ شده به Dap St‏ درک متوزی i Sap)‏ سوه در انز زر ان دهد iy‏ 
lignin‏ مگ و Jen‏ شیامن ما 9998 اه یک ملول کوک که لنجسمقطی خاند مشود مین 
وت باه موز شرع کرد در متا متقف ی شود یک تخم ود ند ivf‏ نله pS‏ صورت شیک 
نمایش ناه baad‏ وهای تخم موف شده در متا یز ]رشان دهند مرحه(6 لاح پم مها از توقف در فاد رده وه جزه 
میهد pil‏ دومن تسم yg‏ نز pa‏ تسم یک ومد از هرکوموزوم به دق یک هقی دم قه و 
نف می‌شودمرله :یش هسته id gle‏ در جنس ae‏ با بیش an‏ اون یرم دام ده ویک زیگوت ینید ود م‌کند که 


هماندساژی DNA‏ و اولی مبتوز از ۱۲ تسپیم جنینیاوبه همان را اتجام می‌دهد. () تصویراکترونی از ووسیت‌های زنوبوس 


همزمان پیش می‌روند و به ال آن نیمار پوزسترون و MSC‏ 
دار که این امه امکان در دسترس قررگرفتن A pile‏ عصاره 
سلولیبرای Clan‏ بیوشیمیایی را می‌دهد. 

Gal‏ قسمته مایررسی می‌کنیم چگونهآزمایشات با زتوبوس 
منجریهکشف و تمین خصوصیت تا کنرهاییشدک رود Hea‏ 
میتوز را کنترل می‌کنند. همچنین در مورد تشخیص و تعبین 
خصومیات برخی از ula‏ بروتینی و جگونگی تنظیم وقایع 
میتوزی توس نها بحت pags‏ کرد 


فا کتور پیش برنده بلوغ (MPF)‏ بلوغ مبوزی در اووسیت‌ها و 
میتوزی را در سلول‌های سوماتیک تحریک می‌کند. 

وقتی که ووسیت‌های متوقف شده در Gy‏ زنپوس, از تخمدان 
قورباغه ماد Uh‏ بیرونآورده شده و در babys‏ آزسایشگاهی با 


پروژسترون تیا داده شون نها لوغ میوزیراتجربهمی‌کند. بوغ 


1 Pronucleus 


oa‏ وی یک مالغ bg‏ یک نر تحریک می‌شود سلولهای 
تخمدانی آن هورمون استروئیدی پروژسترون را رشح کرده و باعث 
می‌شوداووسیت‌های موف شدد در و0 واردموز | ند و از 
Sine‏ دوم پیشفتکنند gl ۲۰۸ JE)‏ مرحه سلولها تم 
نامیده یود ووقتی pl S‏ قح اند هستهتخم از مرحله 
a‏ که در igo‏ شده بو رها شده و موز کاملمی‌گردد 
سیی یش هستهتخم هید حاصل با یش هسته ۱ pred‏ 
pba agin‏ نده و هسته دیپلوید زیگوت را ولد Sg‏ 
همندسازی DNA‏ نیز به دنل She Gill‏ واولین تفسیم 
میتوزی از وی جین یی شروعمیود سبس a se‏ 
حاسل !۱ ge dete‏ همزمان | پشت سر میناد ویک 
Bea‏ هم سول تلد مین تقسیم لول spl‏ 
تیمها fie diet ie‏ و لول‌های Gh‏ تلف 
در بلامتولابه دفدت مختلفی تقسیم می‌گردند.فیله استفاه از 
چنین سیستمی در allan‏ فاکتورهای درگیر در میتوز این است که 
Sas‏ زیدی از روسیت‌ها و تخم را فهم می‌کند که همگی Boke‏ 


| ملکولی‎ ale ۳۳ | 


دیق ۶ .تم های سوت شد. 
هرمتافز از موز[ 


شکل تجربی POF‏ یک فاکتورمحلول در تخمهایمتوقف شده در زنوبوس.بلوغمیوزی را پیش می برد By‏ دود ۵ درد از سیتوپلاسم 


et TS‏ پوس متوقف شده در از موز cage‏ موف رو ریق کرد ey Be)‏ زد موز منود spl‏ 9و 
jae‏ موز پش ره aby)‏ )ریک AE ph Bee‏ رون نود ol Se‏ لد ce‏ بو اروت Seas nang‏ نار 
گرد که تشن aye‏ یتسم sb‏ 1 یش برد بوغ[۴ 0 استه زر acai‏ موق در Op‏ ون سنجش بای MPF cal‏ 


(Dab)‏ | در ple‏ مختلف چرخه سلولی و از موجودات مختلففرهم کرد 


پروژسترون 


MPR lad 


هر شکل تجربی ۲۰.۷ فعایت ۱۳۴ در اوسیت‌ها,تخم‌ها و جنین‌های yoy)‏ وقتی سلولهارار میتوزومیوزمی‌شون.بهاوع خود 
می‌رسد. دیاگرام lg ula Sle‏ سئول هر مرحله در شکل ۳.۵ نشانباده شده است.فعلیت MPF‏ تسهاسنجش ریز cdi‏ نان داده شده در 


شکل ۲۰-۶ سنجش شده و با ساختنرنت‌هایی از عصار‌های سلولی تین مقدار sly te‏ بحت پیشتربه متن مره کند. 


ld sie‏ لوغ اوسیت ازاوسیت منقفدر 2 هتم Bg‏ .مدای مختلف در طول بو اووسیت‌ها در اي آزمایشکاهی, 
در تفر ID ge‏ است VoD Ls)‏ را ملاحظه کنید, تزریق ۰ محققان دریافتنداووسیتهای تبمر شده متقف در Gy‏ فعالیت 
سیتوپلاسم از تخم‌های متوقف در از میز | به ووسیتهای .۰ MPF‏ کمی درد ماب 
Oo paige‏ آروسیت‌ها رحریک می‌کندک در یاب پوژسترون .در خن ورد سلو‌هابه و میشوداشکل 
به st‏ بلوغ ah‏ (شکل »4 اي بیستم هتنها منجربه .در حین وود سلول‌هاب ارفا ین یو و افتمی‌کند اما 
شامایی یی فاتوری در میتولاسم تخم شد که موجب .دوه در هگم ورودبه موز | لیرد ودر سلول‌های تم 
تحریک بلوغ در شرایط درون آزبایشگاهی می‌شد, بلکه همچنین ‏ منوقف در متافاز Vb IL‏ باقی می‌مند.به دنبل لقاح فعالیت MPF‏ 
روش بای ستجت این ور نیز هم کرد اي و ور .درد اف یدزی که زکوت ملع وف 
پیش برندهبلغ (MPF)‏ خولده میشود. han‏ ره به ign es‏ نم جنیتی شود در لول ۱۱ چرخههمزمن مینز در جنین 
خواهیم دید MPF‏ مجتمع میشود تا یک هتردایمر سیلکین وی میت MPP‏ در فاسل‌های ایترفاز ین lager‏ ین بوده و 
ef sib) CDK.‏ آغاز و در تمس سلول‌های nee‏ در هام وود a phe‏ مت با می‌رو. 


MPF پروسترون موجبقایفعلیت‎ 
MPF فعالیت‎ J 


۱۰ Maturation - promoting factor 


تخمهای زنووس در منز ig‏ انا هدام لقاح است (شکل 
{fed‏ وفتی سیتوپلاسم چتینسلول‌های بستانارانمتوقف شده در 
میتوزبه وسیت‌های زنووس متوقف در Go‏ ترریق شد آووسیت‌ها 
به صورت تخم برع افتند ان نشانمی‌هد که لولهایمیزی" 
eg 4 iyo ny Scape‏ هستد که یت 
I], by MPF‏ خود نشان می‌دهد این aay‏ بیان می‌کند. 
MPF‏ ورودسلولهای سومتبک پستندرن ره متوز و همچنین» 
ورود اووسیت‌های قورباغه را به موز کنترل می‌کند. 

هنامی که سیتوبلاسم سلول‌های سوماتیک بستانران 
متوقف شده در pte‏ به درون سلول‌های ایترفزی تزریق شدء 
سلول‌های ابترفاریوارد میتوز شدند که در این حالت غشاءهای 
oligo‏ به درون ER‏ جمع شده و کروموزو‌هاینانمتکم 
شدند رین 7۳فا تور محلول یش بنده وود لول به متز 
استواولین با توسط آزمیشات Ls pops‏ اه شد (شکل 
Yet‏ ملاحطظهکنید)ب راحتی می‌توانگفت واژهاختصاری MPP‏ 
ge‏ مخفف iS‏ پیش برنه ah pe‏ نمی که تاه 
فالیت عمومی‌تر این al SB‏ 

ah J‏ که سنجش نرق اووسیت که در ابا بای 
نازه‌گیری فالیت 41 ه کار بده می‌شد با سختی‌هایبسیری 
همه ay‏ ها گذشت ۲ MPF‏ توس رارف ستنی 
تخلیس شد وویژگیهای آنبه صورت ستقیم ap‏ شد قبل از 
تکمبل این رون اجزای فردی 3۸۳۳ از طربق آزمایشات مختلفی 
تنخیص دادهشنند. Us le‏ در مورداین pS gore‏ که 
چگوته ALLS as Ga aly‏ شد و سپس در بخش 
pals ag Vo‏ داد SS} La Oo‏ برروی مخمر 
مج به کشف زیرواحد al ef CDK il‏ بادی‌های 
ویژای برضد سیکلیمیتوزی و زیرواهدهای CDK‏ شناسایی شده 
که lel ey‏ وروش‌هی Bes‏ نان ao‏ شده که سیکلی‌و 
CDK‏ خالص شده با آن فالیت MPF‏ دارندوقتی‌که خالص‌سازی 
Ay SMP‏ ستونیتکمل شد.به وضوحروشن شدکه 
سیکلین و 610 اجزای by ol lal‏ 


سیکلین میتوزی اولین بار در جنین‌های ابتدایبی توتیای 
دریاییشناسایی شد 
آزمایشات انجام شده پا هارکنده‌های ستزپروتتیننشان داد 


1+ Mytosis promoting factor 


1 


#سلول های تقسیمی در 

طرل فاصله Sle‏ ادیقه ای 
۳1 

+ 


شدت وقرت Sing‏ 


1 


۳7 
ده (پیاز للع ) 


شکل تجربی ۲۰ (شکل رنگی) اتردیگرنی تشخیص سنتز 
IS‏ و نخریب سیکلین میتوزی را در جنین‌های توتیای ths?‏ 
مسکن می‌سازد یک سوپانیون از تم‌هی وی یی با نزون 
pel‏ ونیا yl enn 4 ltd‏ ش.ه این pila‏ 
مین 8S‏ افزدهشد. در فاسله Je BSF ds ۱۰ aj‏ 
بارورسازی آغاز 4d‏ بای بررسی برتین‌ها بر روی ژل بلی اکربلامد 
SDS‏ و تشخیص تیم سول با pas apts ney‏ شد 
Sola)‏ زل SDS‏ نون راد هر قطه زمانی رنه شدهنشان 
میهد لب gat lay‏ > و بهطور پوس از نظر شدت 
فش cle a‏ ناهن در ده ۱۶ پس از ED‏ 
cdl‏ و نویه در Fab‏ شروع بیش کرد ab‏ یکین دوه در 
Fado‏ باوج خودرسید و هدر یه ۲۶ کاهش یات[ موز 
شدت بل سکلین(خط (od‏ و مدای از سلول‌ها که در طول فاصله 
Ao as‏ شین Isa igh IS) id geal‏ 

a al Jae‏ یش از قسیم سلولی با تب کاهش ید 


Sas 


cl‏ در قوراه‌. فالیت ۱۸۳ در 


rage 
ie سنجیده شد بای‎ i lj میتوزی‎ das 

lg‏ کشت citing oad wb‏ متا با نیمز توسط 
ترکیاتی(متلا لشی سن) که متوقفکنده وید erly Soe‏ 


هسنند, در متفر مینز متوقف کرد. این عمل مشابهتوقف طبیعی 


| سلولی و مولکولی‎ a 


وهای ae‏ ال به سرعت به محه 9 بمدی پیش می‌روند و 
هنگامی که ررنویسی LUDA‏ شد سولها تفه سرعت به 
ise‏ دی روی می‌آرند دوم نمانرفلیت ۸۳ استکه به 
محض ورودوخروعجنینهای وه قرغ به موز اتفقمی‌فندو 
حتی هنگامی که هسته برداشته شده است و هیچ رونویسی نمی‌تاند 
نام کیره در سیوپلاسمتخم قح یات ناه مشاهده مشود 
ین oat‏ با رداشت هستک تخم زنوپوس و سپس با برداشت 
سیتولاسم پس از فامههای نی متفاوت و زمایش فعایت 
MPP‏ با سنجش foe) igh‏ ( اووسبت کشف دید a‏ ۲۰۶ 
را (ass wales‏ این مستقل coy‏ ساعت چرخه سلول ننها در 
تقسیم‌های له جنین‌های حون yin‏ رجا که بسیری از قاط 
Jah‏ چرخه سا دا بحت ia J (Spal‏ 
می‌شود. ان مشاهدات نشانمی‌«هند که تعم اجژی سولی از 
فت در طول چرخههای تقسیم ساولی در جنیهای 
زنووس اوه در تخم لح بفتهذخرهمی‌نوند در سلولهای 
سومانیک که بدا در تکوین ودر pe‏ )9 قسمتهای بعد بررسی 
خواهد شد) تولید می‌شوند. MRNA‏ خاصی می‌بایست در نقاط 
خاصی در چرخه سول تلد و باوجودین در cong singe‏ 
MRNA plas ah!‏ های لازم رای تقسیم‌های سلول اولیه در تخم. 
وجود درد 

ony alae Jad ay nee‏ لقع SE‏ اری 
تعمی i he‏ بای چندین جرخهسلول یبد J‏ ان مود 


2h 


ell‏ نا 


می‌تون به آزيمها و پیش‌سازهای مورد نیا برای هماندسازی 
DNA‏ هیسنون‌ها و دیگرپروئین‌های کرومانین دخیل در تجمع 
DNA‏ ه‌ماتسازی aL‏ به کروموزم‌ه: پروتین‌ه و 
فسفولیدهای لزم در تشکیل پونش glean‏ آشاره کرد ان 
خصارهای تشم همچنینپروتئین‌هایی راستتزم‌کند که تومط 
۷۸( های موجوددرعصاره رزدهی مشود زاين رها 
می تون بهسیکلین 1 شاه کرد 

رقتی shed‏ حاصل از اسرمزنووس به عصاره تنم 
زنوبوس آنزده شون هسته و DNA‏ درون آن ار میشوند طوری 
ip pol Jo» og Ss,‏ سلول هسنندبه ان یل 
هستههای سپرم داي آزمایش استفادهمی‌شوندچون بهآسنیبه 
obj ate‏ جداشده و حاوی کرومنین WHERE‏ میباشند. نیب 
شگرفی که در sie‏ به Bin‏ آزدست دادن کم hg‏ 
pel‏ میهد diy col JSC)‏ هسه‌های مراکم اسر به 
عصارهتخم اضافه al lag ie‏ کم خود را زدست 


که بای افیش فعلیت MPF‏ ول مرحهمیتوزی هر چرخه 
سولی در جنین‌های nig, pe ely gay‏ جدید لزم است. 
همچون sles wel g aly oe‏ سلول وله در ee‏ ال 
توتای ad pe Hol?‏ رود تعم Slate‏ چنیی به 
مینز atl Gil‏ آزمایش بیوشیمی بعدی با تخم‌ها و جنین‌های» 
توتای ab?‏ موجب polis Aa MPF alten ols‏ 
زیادی از تخم‌های تتیای whe‏ جمع‌آوری Ay‏ طورهمزمن برور 
شده ود محیط کشت lal gh‏ یه دی کقر ک: 
پس از باورسازی,نموه‌های کوچکی از plover‏ که به طور 
همزمن تیم می‌شوند در فواسل زمانیمفاوت براشتهشدهو 
Jha aig‏ شده با لکنرفرز زل ba SDS‏ شده وبا 
Ji Syl‏ برسی ON Se) Sb‏ یک بروتین که به 
پدا کرد و 
ost‏ درست پیش از تفسیم لول دچارافت شدو سپس دوب در 
طول یف بای Sal‏ در مینز بمدی به سرعت فش ماد 
تجمع فته و درست یش از تم دوم ذگهان افت کرد (شکل 
INO‏ رم قیق تشن ان ign‏ نام سیکلین 9ب طور 
پیوسته در طول چرخههایسلولی جنن ستزمی‌شد ما پساز هر 
atl‏ ناهن از ge‏ می‌رود. از آنجاییکه تجمع این پرونلین در میتوز 
فش tha‏ یکین 3 به وان سیکلین AS ye Jae si‏ 
در آزمایشات بمدی, یک کلون SCDNA‏ سیکلین coh? GU gB‏ 
را رزدهی ae‏ عون پروب در جداسازی یک CDNA‏ 
سیکلین 9 از زوس لو 
پروتئین خالس سیکلین 13 زنووس را تلد کرد که بری ATMS‏ 
بادیویه بای یکلین تفه 5 yl‏ آتی اد با لک کذری 
ورن » پلی asics‏ را Sp las‏ که با مایت ۷۳۳ از 
تخم‌هایزنپوس خالص می‌شود ونشانمی‌دهد که سیکین B‏ 
Shae‏ یکی j‏ اجزای 2۸۳۳ است. 


je‏ با بان شده بود غلظت‌اش به سرعت اف 


استفاده شد بیان این DNA‏ 


سطوح سیکلین B‏ و فعالیت کیناز عامل پیش برنده میتوز AMP)‏ 
هر دو در عصار‌های تخم زنوپوس در باده چرخه سلولی تغییر 
می‌کنند. 

دو خمومیت غررسول ja‏ چرخههای Pale‏ 
ace‏ ای نوس راهی بای alan‏ سیکلین میوزی 
در با یت igs al MPF‏ ات پس از پاروسازی 
alas‏ نوس وهای 2G 9G‏ طل ۱۲ چرخه لول 
همزمان aly‏ کاهش lige‏ معنی که وقتی متوز کامل شد 


a Eee ۱ 


fa)‏ عصاره نیمار نشده 


انا کردن 
tries‏ 


۳ 


)0( عصارهتدر mRNA RNase‏ و 
| 

wat 

trie 


{4 


5 


MRNA Be خر ال‎ Jyh RNase ja aed) 


اس توزد بنوزی poms kK‏ ۲ 
زمان ss‏ 

رقیع یی موز > Wr‏ 

me موز 7 رک‎ ole ey 


شکل تجربی POM‏ (شکل رنگی:فعلیت MPF‏ در چرخ سلولی و رویدادهایمینوزی در عماره‌های تخم رپوس واست بهسنتر و 


رد فعلیت کینازی y MPF‏ تجمع سیکلین 9B‏ زمن‌های تلف بس از 


تحت سیکلین 8 است. همانطور که در هر نسمت نان دده شد. در عم بو 


فزودن هسته‌های اسپر بهعصارهتخم زتوپوس تین شد مشاهدات میکروسکویی وقوعرویددهای زودرس میتوزی ele‏ روش Spe H(A‏ شدن 


کروموزوم‌ه و تخریب پوشش هستهای, و روبدادهای دیررس (سایهروشن نارنجی) شامل ار دست دادن کروموزوم و بزسازی پوشش هسته‌ای را نان داد 


بررس‌ها با این سیسم ble)‏ عصاره تا توش یک 
سنجش جدیدبرای فعلیت MPF‏ انجام شد. محققان ب ستفاده از 
oy‏ |شکل هرا 
مشاهدهکنید), درافتند که MPP‏ هیستون Hy‏ را سفریله می‌کند. 
این cad‏ کینز ,1 از نظر کمی» سنجشی بسیار آسان‌تر و 
sy fle‏ یت MPF‏ را نسبت بهآمیش تزریق رومیت 


ls‏ می‌کند با مجهزشدنبه یک روش سنجش آسانء 
cy MPF 35‏ سیلین | در عصرههایتخمزنووس در 
Sp So‏ سلولیدنالکردند این بررس‌ه نشان داد که 
MPPs‏ هماهنگ با تجمع سیکلین B‏ کم و زباد می‌شود 
[شکل :۲۰0 ly‏ وال میتوز -مترکم‌شدن کرومزور و 


oles 


ری بحث به من مراجعه نید 


داده و DNA‏ یک بار همانندساژی می‌کند. سیس کروموزوو‌های 
pal‏ مراکم شده و درست همان طورکه هنم وود لل‌های 
سالم به میتوز رخ می‌دهده بزشش هسته‌ای خرد می‌گردد. حدود 1۰ 
پس از خر شدن پوتش sll lap lad shed‏ 
دربی نز عم سیکلین 10 موجود در ae‏ اگهانکلهش Mage‏ 
به al J‏ سیکلین eee tansy SB‏ کم خود راز 
دست داد و ala‏ سلول سالم در لی تن بهشش هستهای 
اطرف نها زسزیمی‌شود یس از حدو ۲۰ yp BBD‏ دبا 
آغازمی‌کرد این glans‏ تخمزنپوس جلبمی‌واند Gas‏ 
از این چرخهها را انجام دهند که از چرخه‌های هماهنگ سریع یک 
جنین ولیهقوربغه تفلید می‌کنند. 


ae | 


7s 


خروع از میتوز به تجزبه سیکلین eal daly B‏ 
نیع Jag year Laila‏ شده با :8۱/8 شاداد 


hee doops‏ ید وه و خروج از ype‏ تیزم کاهش این 
سیکین میتوزی است. از loc‏ که فالبت ۱۸۴۴ کیاز به مات 
cle‏ سیکین میتی ai ll‏ نیع نشان می‌هد که 
Gal J&B gl‏ ۸۸۳۴۴ است. yl page‏ نیت شدید 
MPF‏ کیازموجب ورد به موز MPP lds‏ کیناز 


رای خروج از مینز لام است. 


کمپلکس پیش برنده آنافاز (APCIC)‏ نجزیه سیکلین‌های 
میتوزی و خروح از میتوز راکنترل می‌کند. 

sd‏ بیش نان 0 Spo‏ مهرد املسه 
پروتئین هستند که می‌تواند همنند سیکلین oe B‏ کردهر موجب 
eg‏ اروست زتووس شود دق alg‏ سکلین‌های B‏ مربط 
بوده و سومی سیکلین ۸ است.آنها مشک به نان سیکلین‌های 
Dg‏ مشهوند وب ین یل Ss ean‏ هر HA‏ 
BY pepe‏ موز تجی میشوند. در Be‏ الم تجیه 
تمام سیکلین‌هاینوغ 3 پس از آغاز نز نی فاصله زمنی از 
میتوز که کروهتیدهای als‏ از هم جا و به طرفدرکهای قطی 
gigs eS ie‏ شرع میگ 


بررسی‌های بیشیمی برروی عصاره‌های تخم زنپوس SE‏ 
داد که در زمان تجزیه led‏ سیکلین‌هاینوع 13نوع وحشی ب افزوده 
one MGS ond‏ موکول tS ow‏ یر le‏ همان 
طور که wuld glad gl SG‏ با پلی بوب‌کونیینه کردن» 
پروتین‌ها را برای تجزبه سریع در سلول‌های یوکریوتی توسط 
پروتنزو‌ها. (ساختارهای ستوان‌ای چند پرونئینی با پروتزهای 
jails ols‏ میکند.یگازهایبوب‌کولیین -بروتلین.فزودن 
زنجرهای sige‏ را به سیکلینهای نوع 9 با دیگر 
پروتلین‌های هدف مینجی‌گری aS pe‏ (شکل ۳۰۳ را لاله 
(eS‏ بسیاری از بوب‌کولیتین - برونئین Lai‏ کمپلکس‌های 
پروتینی چندزیروحدی هستند. 

مین SACDNA GIF‏ رمزدهی کنندهچندین سیکلین نوغ 
3 از lacy Sy,‏ مختلف نشان داد که همه آنها شامل SMG‏ 
geil‏ همومولگ تزدیکبه sll‏ ( هستند که «جمبه 


1-B- Type 


پارشنتیپوش هسته‌ای -زمنی lil‏ میفد که فعالیت 
MPF‏ موازت ازایش در تجمع سیکلین 9 به بان لوح 
خود می‌رسد.وفایع واخرمیتوز با از دست رفتن تراکم کروموزوم و 
تشکیل مجدد پوشش هسته‌ای) زمنی اتفان می‌قتد که فعالیت 
MPF‏ به موزات اهش غلظت سیکلین 3 افت می‌کند. 

uly‏ آمودن ion she‏ سیکلین در ینیع چرخه 
سلولی؛تمام 0301۸ در عصارهتخم با غلظت yesh‏ از RNase‏ 
هضم شده و سپس این tl‏ با افزودن یک مهارکنده مخصوص 
غیرفال شد. این شیوه بدون آسیب زدن به ۱8۱1۸هاو 
۸ هی لازم ری ستز بروتین, 811۸ ها رز تخریب 
می‌کند.وقتی هسته‌های اسپرم به عصاره‌های jac‏ شده با RNase‏ 
افزوده iat‏ هسته‌های DNA‏ خود را هماننسازی کردنه اما 
افزایش فعالیت MPF‏ و وقایع میتوزی اولبه(که در عصاره تیمار 
تشه انجام می‌شد رخ نداد (شکل b‏ ۴۰۸ با افزودن MIRNA‏ 
سیکلین که در آزمایشگاهاز CDNA‏ کلون شده سبکلین ولد 
(and‏ به عماره تخم تیمار شده با gRNase‏ هسته اسپرم همانند 
عصاره نخم تیمار نشده مشاهده می‌شود نوسان بشایهی در ABLE‏ 
یکین MPP ls‏ خصومیات وی Sipe by Sy‏ 
ایجادمگرد (شکل MTA‏ آنجابی که سیکین yg WB‏ 
استز شده در این شریط استه این تاج نان می‌دهند این پروتتين 
gle‏ 9289 نت آن بای MPF eld ot‏ و چرخه‌های 
Sia‏ شدن کروووم و تخریبپوشش هستهای که با عمارههای 
تخم زنویوسانجاممی‌شود ارم ale‏ 

Lae ol >‏ وفع وخر نو ییا دست hy‏ تراک 
کروموزرم‌هاو تخریب پوشش حسته‌ای با کاهش در سطح سیکلین B‏ 
و lee al aan MPF cal‏ رای تین MSU Sl‏ 
سیکلن 3 ری خرچ از jp‏ رم است RNA‏ حهش یاه‌ای 
anes aps Iie  نیلکیس Ssh,‏ می‌کند به مخلوطی از 
عصاره تخم زنوپوس تیمار شده با RNASE‏ و هسته‌های اسپرم 
as Sail}‏ همان طور که در شکل ۲۰,۹ تشان ده شد. فالیت 
MPF‏ به موازات Gil‏ سعلح سیکلین B‏ جهش بافته افزایش 
یافته و مویب مراکم شدن کرواتین سپرم و تخریب پوشش 
هست‌ایم‌شود(وق یل میتز با clogs‏ یکین 3 چهش 
یفه در اي واکتش aged‏ تجریهنمی‌شود در نتبجه.فعلیت 
Bl NUS) MPF‏ فده و ly ell‏ منز بنی از دست 
رفتن تراکم کروموزوم و تشکیل پوشش هسه‌ای هر دو متوقف 
می‌شوند. این آزبایش نشان می‌دهد که آفت در فمالیت ۸۸0۴ و 


فصل ۲۰ - oid‏ چرخه سلول بوروتی» 


متاناز 
سیکلین میتوزی زیاد 
فعایت MPF‏ زیاد 


Se 
غیرفعال متوزی‎ 
۳0 
ایتترفاز‎ 


سیکلین میتوزی کم 
مایت MPF‏ کم 


تنظیم سطوح میگلینمیتوزی در سول‌ها yi‏ زنوبوس در حال چرخه سلولی. رواخ نف کمبلکس پیش برد 
(APCIC) 8b}‏ سبکلین‌های میتزی را لیبوی‌کوئننه aS‏ از آتجایی که پر 


FE سیکلینها را تجیه م‌کند. یت ینز‎ apy 


اواخر آنفاز 


ale شکل‎ 


edb pel Say میتی دای‎ layer ae Sala توس ات‎ APOC فلیت‎ Sie gh leg کرد و‎ 


1988 ho 


22 و فسفریله ده و سپس ly‏ کمپلکس‌های سبکلن CDK-‏ از le Gy‏ میشود یک ففاز وه به i 54014 pl‏ 


2p Up ca‏ دای که تور oa‏ مها شود لت سیکین sip‏ یش oh‏ وه مان کفی یتیک ورد به 


استه همان رکه در نسمت ۰-۵ ذکر شده بررسی‌های تیگ با 
مخمر منجر به تشخیس یک فاکتور اختصاعیت ۸۳6/6(" به 
نام له شد که به ۸۳6/6 متصل شده و gf‏ رابه سوی 
سیکین‌های میتوزی پلی یوبی ESS‏ نده هدابت می‌کند.ابن 
فکتو اخصامیت Sing LT sly oY‏ در تفسیم لول 
کرومزوه‌های جدا شده بهقدری از هم فاصله AS‏ تضمین 
نمایندهردو سلولدختریک محموله کال از psig‏ خواهند 
Jabs‏ می‌شود 

cts‏ 66801 با iy‏ فسفیلمیون تیم می‌شود. 
فسفربلاسیون CdD‏ توا کمپلکس‌های سیکلین - Gy CDK‏ 
طی gard Gy‏ آن ربا ۸۸۳0 وبنابراین تجزیه سیکلین میتوزی 


1 Destruction box 
2 APCIC specificity factor 


se ie میتوز‎ 


تخریب nt‏ یود حذف ین جبه تخربه همان رکه 
در برد MRNA‏ چهش یاه مود ltl‏ در آزمیش dS‏ 
آده؟مشاهدهمی‌شود. ای Cfo‏ شدن سیکلین‌های نو 
B‏ جوگیری کرد وه ان تیب Wl‏ غربلتجزه مناد 
ین ae wh ZU lai‏ تخریب 


پوبیکولتین - بر 
سیکلین میتوزی یک پروتئین چند زیر واحدی بوده و گمپلکس‌های 
پیش (APCIC) jl asi‏ نمبده می‌شودکه pl» AS‏ فصل با 
آن آشنا شدیم (شکل ۲۰-۲ را الاحظه کنیا 

شکل ۲۰۱۰ مدل کنونی را نشان می‌دهد که تفیرات مشاهده 
شد در 2h vise ole ole‏ چرخهملول‌های جننی ال 
زنوبوس به خوبی توضیح می‌دهد. در جنینهای اولیه, سیکلین 
میتوزی طی چرخه سول از یک MRNA‏ نیت hago ji‏ 
مشاهده شده در تجمع سیکلین مبتوزی در اوخرآناز در تیجه 
تجزبه تحریک نده توسط APCIC‏ در این نقطه در چرخه سلول 


| 


sie ke Se |‏ معکن می‌بزد این فریند موجب 
uh |‏ وکاهش‌های چا در MPF eld‏ شده و منجر 


از وخروج از آنمی‌شود 


EE‏ یم یواست li‏ در طیمیتوز 
برریسی عصاره‌های تخم زنوپوس که در بخش قبلی شرح دده BE‏ 
he‏ داد ستز موم سیکلین میوزی و در بیآن تجزه در اواخر 
فا برای chez‏ سریع میتوز که در Shoe‏ زتوپوس )4 
مشاهده می‌شودلازم است. نشخیص SUS elgg)‏ پروتین 
LS‏ در ۷۸۳۴ و نگرش به ننظیم sol‏ در BT‏ تحیل ژنتیکی 
جرخه سلول در مخمرشکاداراسکیزوساکرومایسیس Sob a‏ 
گردید یک مزیت بررسی‌های تیک ین استکه sag}‏ رگد 
یک نید a9)‏ احتیکلونشده از مخمرا را می‌ونبدون دشن 
اطلاعی دراه فالیتهای بوشیمیی از ررتین‌هایی که ها 
ghd hp ain‏ کرد 

لسکیزوما کار وماسیس sey‏ صورت ae Bs‏ شکل 
رشدکردهو درطی رشد طولش اقزایش می‌بابد وسپس در طول مبتوز 
ay‏ نعف شده ود رل دخترهم Slagle ge yb‏ 
۳۰-۱۱).برخلاف اغلب سلول‌های پسنانداان که بدا در طول Gy‏ 
pe la os,‏ یشتررشدخود راد pb‏ مرح Oy‏ چرخه 
سلول ange ol‏ ورد به Ba pe‏ انز لول بای 
هماهنگ کردن مناسب تقسیم سلول با رشد سلول به دقت تنظیم 
می‌شود در تج اس ریسم بای Gillie‏ جهش یفه‌ها در 
ژن‌هایی که وود به موز را تنظیم می‌کنده مطلوب است زیرا 
جهش‌هایی که مت diag pal yr‏ سلول‌هایی با داز 
len‏ و وت هب ops sania She‏ ید Sp‏ 

جهش یاته‌های حساس به دم در pela Sagal‏ پیبه 
lil‏ محیی در ly‏ پیشفت در طولچرخهسلولی به نی 
قبل نشخیص yj tan‏ نها موجب lat‏ مشخمی در طول 
سلول در ls‏ غبرمتادلمی‌شود. بسیری از این چهش یاقه‌ها 
جدا شده.و در دوگرهقار Se‏ در گروه ول خهش steal‏ 
ce‏ هستد ک بت به شرفت در یکی Oe be J‏ لول در 
دمای Jat‏ نان asian‏ ناه رشد yb‏ خوددامه ده و 
LS il wll lage‏ می‌دهند اما در تفسیم شدن 
بل جهش بفته‌ای Hee‏ چون در روتیی تفس 
هت که بهطور gah‏ ماع ape pal‏ هی که dS‏ کوک 


opie tine‏ وهای as‏ ار حد سول JSS‏ میهد 


yt‏ در 


اکن ان مهار موجب لا رفن تدرچی در سطع یکین 
ie‏ میگد که در طی phe Sp Jal‏ بعدیمشاهده 
Sa lansing yond a‏ رخف به طر مسب جا 
fd ass‏ 040۴ فالشدهو Slayers deb yedhl‏ 
امکان بی‌دهد به APCIC‏ متصل شود این میانکنش به سرعت. 
منجر به پلی assy‏ شدن به واسطه ۸۳6 و تجزید 
روتوزمی 9B ey sb‏ بان غیرفالشدن MPF‏ 
ae‏ |شکل ۲۰.۱۰ dae‏ نی در قسمت cols‏ 
دید که yr‏ فلت 6014 نود تحت کتولقر میک تا 
ou‏ نماد هیک ملول نا نی از یتوز ار شود که 
گروموزهاش gb a‏ اسب هم چا شه فد 


کل میتوز توسط یکی ها فلیت MPP‏ 
MPF 9 |‏ یک پروتین JES‏ بوده و sail‏ میکلن میتوزی 
| بای فعلیت MPP ji yyy cl thes‏ آناز 


"میتوز را با فسفریلهکردن چندین سویسترای بروتینیویژه که 
| الآ کون ls‏ نهد رک مد 
| در سللهی زوپوس اوه که ب لور هم زمان تقیم 
می‌شوند و در جنین‌های توتیای دریایی, تجمع سیکلین‌های 
میتوزی ند سیکلین (B‏ فایت MPP‏ به محض ورود 
سلول‌ها بهمتوزافزایش و سپس به محض خروج سلوله از 
| میتوزکاهش می‌بابد 
| #افایش وکاهش در MPF calli‏ در طیل چرخه 
| سلول حاصل ستتزو تجزبه tips Uae‏ سیکلین 
cise |‏ لستد 
| #کمپلکس چند زیرواحدی پیش برنده GWT‏ 
| (۸06/6) یک بویکویتن IBY‏ وه و تولی حفاظت 
| شده جبه تخریبی رادر سیکلین‌های میتوزی تشخیص wih‏ 
oot‏ ی ges ans‏ نها و در خر انا گرین 
بروتئن‌ها aly‏ تجزیه سریع توسط پروتلوزومها می‌شود. 
کاهتس حاصل در MPF cad‏ منجر به تکمیل میتوز 
م‌گرد 
APEC So HS‏ طوری کنترل 
می‌شود که ae‏ نها hI lp‏ ویک 
گرد (شکل ۲۰۸۰ | faa Min Me‏ غیفل شدن 
6 در 0۱ تجمع سیکلین‌های میتوزی را در طبل 


0۳0۳ 2 


رخسلول 


Jes aE)‏ خر oe Sg is‏ رس رک و ای ری هر 
مرح تلف Gp‏ لول ape‏ حول دورود موز هتند و وهای ge Spi iS‏ کرد hel en)‏ 2 ره لول .تج 
oy ly‏ ات شید که پوشش haan‏ در موز در وکسیس پبه و دیگر مخمره تیب مشود 


Ge MPF tie!‏ بوکاریوت‌های پست و عالی حسفاظت شده 
هتند 

ج‌ش‌ها در ۵0027 [یکی از چندین زن متفارت 6 در 
اسکیزوساکاوایمیس پمب) بان ap US‏ لب است 
یا موب فنونی‌های متضادی را تلد می‌کند (شکل ۲۰-۱۲ 
(C42) ope aye‏ سلول‌هایی ید م‌کند که به طور 
خرسمولی طویلهستند؛در دی که چپش‌هی غاب ( "02 
موجب تولید فنوتیپ WOE‏ یعنی سلول‌هایی می‌شوند که به طور 
ناهنجاری کوچک هستند همان طور که در فصل ۵ذکر شد. 
چپش‌های موب عم مجب از دست تن ععکرد بروتین نع 
طبیعی می‌شوند. در tals la Sab‏ این IB‏ هش 
Jp a on Seas cal‏ بای چهش یبن در مقبل چهش‌های) 
غالب cle aap‏ تلد بیش از ح با نود تیم درا کسب pas‏ 
حاصل می‌شوند. رین مور حضور هیک He ST‏ 
aig a‏ جهش ah‏ اه لولهای aden‏ مقل م‌کند 
کلف al‏ نود فلیت 62 |جیش یفه‌های ۵4227 از ورودبه 
موز جویری کره و کسب فعلیت CUD‏ (جهش SOIL,‏ 


رو 


by}‏ دنو yao‏ اسکیزوساکارومایسیس یمبه 4 صورت 
ایتلیک با علامت مثبت در بالایش waite)‏ *0062) و ژن‌های 
دارای چهش نهنته به صورت SLi!‏ همراه با علامت متفی در 
AML‏ مشخص page‏ | "62002).پروتینی که با زنی 
خاص رمزدهی می‌شود بوسیله سمبل ژن در OF‏ رومی با یک 
حرف Sy gill‏ درل {CHD Jo) ape Sf‏ 

دراین قسمت ie‏ چگنهررس‌های SH‏ و علمات 
ساختاریپروتینهایدخیل مکانمی‌دهد که مکانسم‌هی پایه 
کنر رود به موز DS ad‏ داد مود چگودگی نشخیص 
زن‌های ننظیم‌کنندهمیتوزی در اسکیزوساکارومایسیس پمبه و لینکه 
چگرنه Sout ab gl‏ نها رگ MPF‏ زنوپوس هستن بح 
Se‏ سپس hp So‏ بسه کار iy‏ توسط 
اسکیزومارومایسیس بمب بای تیم فیت 6126 - سیکلی 
site‏ بورسی ee‏ سلول‌های CDK ght‏ - سیلی 
میتزی را بهطرزمایهی تیم sl p aie‏ ین قسمت را با 
تحللی از ساختار یک CDK‏ انسانی و چگونگی وابستگی فعلیت آن به 


تفیرات ساخاری اقا شده توا فسفرلاسیون Ha‏ م‌دهيم 


| سس سلولی و 8p‏ 


واستهبه سیکلین ی ها مشهور ند محقان ه زودی 
Sal‏ آتیبدی‌های اجاد شده ae‏ یک منقهبه قدت 

cl‏ فده در dC?‏ پلی‌پینیدی را نامایی می‌کنند که به همراه 
MPF‏ خالص شده ار yy aps‏ خالص می‌نود به این 
ترتیب, MPF‏ زنوپوس نیز از یک (CDKI pa) CDK‏ به علاوه 
یک ie ei‏ سیکین JS B‏ شده استه این 
همگرایی یافه‌ها از بررسی‌های بیوشبمیایی در یک tet‏ 
ap)‏ دبای ویک re‏ انوس وا برسیهایزتیکی در 
یک مخمر نشان می‌دهد که در pS‏ بوکاریوتهاء ورود به متوز ا 
کمپلکس‌های سبکلین CDK‏ میتوزی مشایهی کنترل می‌شود. 
(rex Jae)‏ 


ففربلهندن‌زیرواحد 1 فعلیت LEMP‏ اتتظیم 
Se‏ 

همان 1S yo‏ برسی pg in eat‏ و طا 
lei lean‏ در اسکیوسکاوماسیس مبهدیدیم یک 
ره تیم فعلبت MPF‏ کنترل پایداری سیلکین‌های میتوزی است. 
sige saa‏ در ار JAS BU‏ فت ag‏ می‌کندچون 
توس :۸606 فال شده‌پلیبوی‌کونتینه می‌شوند. یک کمپاکس 
APCIC‏ مشایبی در کیزوم کارومایسیس پعبه و تمام 
bed‏ عم می‌کند.چون یک oe‏ رای دشتن یت 
کینازی چشمگیر بایدبه یک CDK‏ منصل باشده تجزیه میکلین 
میتوزی موچب کاهش MPF cali‏ می‌شود با وجوداین: در 
اسکیزوسکاومایسیس پمبه Sa Sir dnc By lag‏ 
Lay oa ial‏ لول رای تضمن a‏ بودن pS‏ 
سین 61916 تها در زمان ناسب در چرخه سلول, استفده 
می‌شود بان لیههایاضانی ری با مطامهچهش یفتههادر 
ژن‌های اسکیزوساکاروایسیس ny‏ یا ede” lags‏ 
)را در اسکیزواکرومیسیس پمبه رمزدهی L (ies‏ 
cag Loyal ig gules) 3*‏ پمیه را 
رمزدهی می‌کندکه در Sal shine ead‏ را تحت ob‏ 


قزر م‌دهند,آشکار py iad‏ نمونه» چهش یافنه 0025 


حماس به دم نیو در ای ay Sand‏ موز شود و 
سول‌های طویلشده تولید ند موی hn‏ ین بیش از حد 
25لا ازیک پلاسمید از بین چندین پلاسمید موجود در هر سلول. 
طول SL:‏ داده و موجب ورد یش از مق ge A‏ ولد 
وهای کوچک (Wee)‏ مشود( شک a‏ ۲۰ در ما 


00017 مرجب می‌شود تا متوززودتر از 0002 حالت طییی انجام 
گیرد ded‏ را به عون abl esis‏ وود به مینز در 
اسکیزوساکرومایسیس پمبه cul asad‏ 

yy‏ *402 مسسوجود در کستابخانه پسلاسمیدی در 
اسکیزو کاومایسیس sey‏ شنامیی و توس PS‏ 
تکمیل جهش Jake cde” slat,‏ جدا 15 (تکل U Yeo‏ 
ملاح نید تین GL IF‏ داد که eded*‏ یک پروتین ۱۳۴ 
کیلودالتونی را با همولوژی نسبت به پروتلین کینازهای Fy Sy‏ 
رمزدهی chy (ine Se‏ دی کو‌های 2۱۸ 
از دیگر ارگنیسم‌هایی که میتانستند مکمل جهش BAGEL‏ 
27 سکیزوماکرومایسیس پمبهباشد.شنایی ings‏ نا 
DNA‏ انسانیرمزدهیکندهپروتین | Si‏ 6 با ۶۲ درصد 
از اسیدهای‌آمینه 012 اسکیزوساکاروم یمیس پمبه همان ود در 
زمان این lel‏ این ine‏ یک پروتین Si Shel‏ 
ay rly Slag Selb‏ دواد gl he Jae! pad‏ 
است. دشمندن tl‏ یزان poe sj‏ ساخت. تکمیل Pe‏ 
ce?” aa,‏ راسکیزوساکاروباسیسی dang‏ نوسط hed‏ 
اسانی IS,‏ این مدارکی بو که نشان می‌دد پروتیهای 
جامدهنده فرآندهای ays gall pe‏ موجدات FB‏ 
& ندت حفاظت hss‏ 

جسداسسازی و تسمین تسولی ژن دیگسر PEC‏ 
اسکیزومازمیسیس بعه(*00013) که آن نیز ری رود به 
میتوز لزم است. نشان داد این ژن پروئینی همولوگ با توتیای 
ge?‏ سیکلین B‏ زوپوس رمزدهی می‌کند.بررمی‌های بیشتر 
gl as‏ داد که هسترودیمر MPF cdel3 gle?‏ 
aye‏ کرو 
زنوپوس فعلیت پروزئینکینزی داشنند و هیستون Hy‏ را فسفریله 
می‌کن.علاهبرین:فلیت پروتین کیره مات فایش و 
کاهش در سطح پروتین 3ات هنم ی که سلولهای 
اسکیزوسا کارومایسیس پمبه ار مت میشون: زیادو هنگامی که 
lla)‏ موز خارج می‌شوند کم می‌شود این یفنه‌هکاماً مشابهنتیج 
به دست آمه با عصاره‌های تخم زترپوس است SS)‏ ۵ ۱۲۰۵ 
fs Ss‏ ۵4013 را به‌نوان سیکلین میتوزی در 
epee Sap Se‏ نات برسی‌های یشتر شاد 
پروتین 6402 جدا شده و همولوگ‌هایش در بوکریوت‌های دیگر 
زمنی که به یک سیکلین مصل ty‏ یت پروتین کینازی 
sob fa‏ رین ین ناه بروتین یاه به نان sls‏ 


Sh‏ م‌هد ان هتودیر همان 


0 .تقد ی 


+002 
(نرع وحشی) 

0۵ رت 
ae‏ 002 
ope) reeled‏ 
/ 


= 


۱ 
ede2° 
(غالب)‎ 


شکل تجربی ۰-۱۲ ۲: جهش یافه‌هایمغلوب و غالب ced‏ در اسکیزوساکارومایسیس پمبه؛قنوتب‌های متضادی دارند. نوع وحنی 
("Jb‏ یش از سید سول دختر ره مسول تشن ده شد. یک هش باه فرب 2 نم تلد در دای یرل برد 
موز شود وه صورت یک سل gh‏ ده با یک هسته USS‏ ال کرموزم‌هی glen‏ شده ستء هرود یک چهش یه موب 
hey sD‏ با مسول در )اد موز ید Je bl‏ دختر ال از میتی از ناه سمل کوچکترهسد ای نیب 
۷۶ ماش یکررفهای یی در مت راست, یک چهش یاه 025 ربا وهای ۵ ساعت پس از gga pl‏ مه 
eal STS Se hee‏ با استفادهاز یک روش Se‏ سلول جایگزین یک جهش A‏ 2 را بت یه 86 Sg tale‏ 


شکل تجربی ۲۰-۱۳: 25و vel‏ متضادی بر فعالیت 
در اسکیزوساکاروبایسیس پعبه دزشد a)‏ سول‌هیی که 
شالت goes‏ ۷۵۶ درا نیس در چهش‌های حماس به ای 
لوب در lag‏ هورگ یجد شده و وتپ متفلا هم داد 
ube gine‏ که چنیننسخه از ile Saeed‏ زن نیع 
pty‏ 45» و * ۷6۵1 درد و بان ihe hie‏ بروتینهای 
oa ad‏ تلد al Dd alle lng aS‏ فوتبه 
بان دا دارند که pS‏ سیکلین CDK:‏ میوزی lag‏ 25 
JIS‏ نده است (-) و ترسط weed‏ مهار شده است (EH)‏ بای توضیح. 


eae‏ مرجم ند 


ulate‏ ین‌برندهی عملکرد در ژن * ۷62 موجب ورود پیش 
by)‏ به میت ده وسلولهای کوچک Ae Ag tbe‏ 
تلد بیش از حد پروتین weed‏ طول bl Gp‏ داد و 
سلو‌هایطوبل sp AS esd‏ مطقی زاين Uae‏ 
yl‏ است که پروتئین 00025 موجب تحریک فعالیت کینازی MPF‏ 
در اسکیزوساکارومایسیس پمبه شدهء در Io‏ که پروتلین WEL‏ 


dis Jue ds‏ خرنعال 
WF ۷ Mee ۷‏ 
یت i ok‏ 
> ۰ ۰ 
توت ve Te vee ye Te‏ 
© 9 8 8 
سطح اتصال سویستا 161 vis‏ 


فعالیت کبنزیفاکتور پیش برندهمیتز (MIP)‏ اسکیزوساکارومایسیس tay‏ مباکش سیکلینمیتزی (ede)‏ 


۵ شکل 2۱۲۰۰۱۴ 


jb‏ هه سیین SSS) MPF (ede)‏ میدن CDK ily‏ می‌اند درد wile‏ در Lg (15) cei?‏ 62 و در 
تون )161( san‏ لکد CDK‏ ۸0 فسریه ود بدشت فسات PUN ag‏ 25 ری 1,15 فد ید می‌کند 
که یراد CDK‏ درآ ری 1216 yale‏ در 715 دفسفره ده است, شاد Mins‏ ویب نکیل ani‏ ازع ال به موس 

شور زد که ال اه ile‏ و1 نز هست در کی الب سس توا MPF‏ ماک م‌کند 


فسفریله شدن مهاری در ۷15 جلوگیری OS‏ و رنتيجه نسبت به 
تنظیممناسب فالیت MPF‏ تون بوده وان امرمنجر به ورود 
پیش از موقع به میتوزمی‌گردد. 

همان طور که در قسمت ۲۶-۷ توضیح ناده خواهد شد 
سیستم‌های بازرسی نقطه کنترل با تنلیم فالیت کینازی ۷۵61 
مهاری و فسفاتز CCDS‏ فعل‌کنده تضمین So‏ همانندسازی 


کام کرومزوم که هی سیب تسیر تدای در زوم 
DNA‏ ]پیش از آغاز عمل میتوز وجودناشتهباشد. همولگ‌های 
CES weet‏ در Spy Be sey‏ داد سیستم‌های 
نظرتینقطل کترل سار ای در سلول‌ای AN‏ عمل 
می‌کنند. 


تغیرا ساختمان lind‏ اناءشده با اتصال سیکلین و 
pe ib‏ فالیت Sell) MPF‏ می‌دهد. 

برخلاف مخمر شکافداروجونزن که هرکنامتنها یک CDK‏ 
تولیدمی‌کنند, مهره‌اران چندین CDK‏ تولید می‌کنند."جدول You)‏ 
,| ملاحظه کنیا ساختر سه بعدی یک کیاژولستهبه سیکلین 
(CDK2} lai‏ ناسیینده و نکرقی بت به 5 اتصال 
le‏ و فسفرلهندن WCDK‏ چگوهفلین وین EIS‏ 
نهر oi‏ میک فاهم نموه است. با وجود aj Sal‏ 
doe‏ دی CDK‏ در امکسپزوماکاروباسیس pte‏ 


1- CDK - activating Kinase 


ماع لیت MPF‏ م‌گرد[شکل ۰.۱۲ در ررسی‌های بعدیء 
نوع وحشی ژن‌های * 0:25 و * ۷۵61 جدا 


ot‏ تولی و رای 
تولیدبروتین‌های رمزدهی شده با وکتورهای بانی مناسب استفاده 
daly iss‏ حاصه از 25و y Woe‏ ماما ebay‏ 
پتروتین‌هء gL‏ دلذ که آنسها فبعلیت کینازی MPF‏ در 
اسکیزوساکارومایسیس پمبه ربا فسقربلهکردن و دفسفریله pF‏ 
glade‏ تنظیمی ویژه در زیراحد CDK‏ از MPF‏ تنفلیم 
ah‏ 

شکل ۲۰۰۴ ال چهرپروتینی که فعلیت پروتین 
MPF sik‏ اسکیزوسکاواسیس Sie lib tay‏ 
ندانمی‌دفد زاين te‏ رون وین oder‏ یکین یتوزی 
url Slag Sal‏ پم CDK boy‏ تجمع UMP ges‏ 
ald‏ سیر ین را تشکیل می‌دهد ane‏ دوم بروتین - 
توزین LS‏ ۱۷62 است که در why)‏ ۲1916 یک یدمن 
تروزنمهاری(۷13) dh dad‏ م‌کندروتین سوم یک HS‏ 
ری به ام یا CDK otis fd‏ است که (0۸16)()» یک 
ll‏ تنوزین Big tS. dein  )1161( oi lad‏ هر 
دو Aad glial‏ ند MPF‏ غیرعل می‌شود سرانجامه 
ففاتر de‏ فسفات راز YIS‏ برداشته و MPP‏ به شدت فال 
اتلد م‌کند چهش زایی در جایگاه خاص که CDK pl, VIS‏ 
از اسیزوساارمایسیس پسه دلب یک GM IS‏ نود که 
yd is‏ شود جهش یفته‌هایی تنب ۷00 تلد کرد 
که alia‏ چهش پقته‌های "۷6۵1 aap‏ هرد چهش فا از 


۱7 ۱: os 


(606218 آزاد 


)1-00 600 منت 
5 


cd A-CDK2 سیکلین‎ (0) 


شکل ۰-۱۵ (شکل رنگی):مدل‌های ساختاری 92 انسانی که با کنر aly‏ به سیکلین (CDK)‏ در Ly Sat‏ ارمیسیس پبه همولوک 
(asco‏ 00 زد igs‏ مت شده به یکین ۸ رآ قه ما دسترسی سوستهی tg‏ فسفت JUG ATP‏ بت 
می‌شود که یه صورت مدل گلول و ae‏ نشان داد شد سخترهای pla go‏ که بارنگ زردشد‌ندبه هنگام GaSe CDK fa‏ ۸ تفر می‌کند (b)‏ 
کمکس سکن 4 ۲10162 col CS‏ فرب ده یات امن ای ایا ده توس سل شتا لین ۸ سب نک موب 
می‌نود JT ab‏ اه ال ASCDK2‏ در نتبجهموسهای cig‏ ماد ال اد ری ۵ در 12 که سین A‏ بطور 
وس ینکش میهد چندن اکسنم هط J GILG‏ شده و یرای le‏ یی کدی مور نیا بای واکش ال td‏ در 
is Saye‏ فا میهد گی Uae ae Sin‏ تین ۶۱ ار اریمس پمه شان oe Sha) ce‏ 
1016۸ فسفریله شده با فلت با lL clad‏ فضایقاء ده در ار یله شدن وی فل‌کنده وی قرمرن) کل Sot hae‏ 


سوت رده و نمی ه سوستهیپروتینی اب شدت یش مودهد. 


گرفه در yoy Tab‏ موجب تغیرات ساختریدیگری در 
Shas‏ سیکلین CKD-‏ شده و bs‏ آن را به بوسنراهای 
a ayy‏ شدت افژیش می‌دهد (شکل > ۲۰.۱۵ در HAS‏ 
LS cal‏ کمپاکس فسفریله شده صد ply‏ بیشتر از کمپلکس 
dyad‏ شده است. 

CDK تسیروزن مسپاری (۷۱۵) در‎ el 
اسکیزوساکارومایسیس پمبه در تاحیای از برتین است که به‎ 
مهرمان‎ CDK متصل می‌شود پروتی‌های‎ ATP ففات‌های‎ 
که در همان‎ 7۱۴-۱۴ ysis) Soo شامل یک اسبدآمنه مهاری‎ 
ناحیه در روئینقرر در میباند. فسفریله شدن ۲15 و 114 در‎ 
ین پروتئن‌هابه علتدفعالکتروستتیک بین فسفات‌های متصل به‎ 
سعانت می‌کند.‎ ATP از اتصال‎ ATP پر وتین و فسفات‌های‎ 


رین ین فسفریله شدن‌ها حتی هنگاس که پروتین 106 به 
یک سیکلین متصل شده و اسیدآمینهفعل‌کنند؛ فسفریله شده باشد, 
از علیت پروتینکیازی جگیری می‌کد. 5 ایجا دو مکنیسم 


LT oop 


غلب CDK‏ های Ro‏ شخص نشد»حمولوژی زا تولی Ung‏ 
cla CDK‏ انسانی حاکی از این است که تمام 010 ها ساختاری 
مشایه ab‏ وبا یک مکایسم مشابه خیم میشوند. 

6 های غ یرال و dyad‏ نشده حاری eho‏ 
اعطاف ذیر به ام حلقه OT‏ هستند که از دمترسی سوستاهای* 
tng‏ به جاگه لی که رجا rfp col Jat ATP‏ 
می‌کند اشکل 8 ۲۰.۱۵ cullen‏ فضایی توسط حلقه eB AT‏ 
توضیح می‌هد که June hl CDK2 bp‏ نشده به سیکلین 
oS tiny Sly‏ ندکی دارد. 01013 فسفریله نشده متصل 
به یکی از lacs‏ سیکلیزاش فلت ain‏ کیازی ند ما 
قابل تشخیسی در آزمایشگاه درد با وجود Sul‏ مکن است در 
Bb‏ بدن یل اد مینکشهای فان ge‏ سیکین و حلقه 
pT‏ شگرفی 9 موقیت حلقه 7 ایجاد کرد لین CDK2‏ 
در معرض جایگاه فعال قرار می‌گیرد JSS)‏ ۲۰-۱۵8 اتصال 
یکین مویت میج »را نز در CDK‏ تهیر ده و سطع 
al‏ به موستایآن را یر م‌دهد. فلت بای SS‏ 
سیکلین Abad aj) CDK‏ ند apy‏ فعال‌کنده جای 


Jes din 900 


۲ 


مکانیی‌های مولکولی بای تنقیم وقابع مینوزی 


nc‏ قبی ددم فیشی تظیم شده در فایت 


MPF‏ موجب ورود به مینز می‌گردد. Ves‏ ورد ه میتوز نتبجه 
فسفرله شدن پروئین‌های ویزه توسط فعالیت پرونین SS‏ 
MPF‏ است. با وهودی, ناه حال آغلبپروتئنهای فسفریلهنده 
توسط ۷۴۳ مشخص نشده‌انه بنباین Lado MPF‏ چکونه موجب 
ورود به ge‏ می‌شود یه خوبی مشخس نشده است. با وجود این 
بسیاری از ASMPF OLS‏ اخیراً شناسایی شدند در دست مطالعه 
هت yy‏ تاد دیاز ریات abil ak‏ مود که 
نشانمی‌دهد چگونهقسفرلهشدن توسط 14 بسیاری از ونیم 
یل موز همچون نجمع sig S‏ تدکیل دوک میوزی و 
تخریب پوشش هستهای را مانچی‌گری می‌کند (شکل ۱۸۴ را 
ملاحظه کنیا 

به بل دشتهباشد که کاهش در سیکلن‌های میوزی و 
MPP Jie‏ همه آن با مرح بعدی igs‏ در یک 
زمان نا JSS) sil‏ ۲۰.۹۵ مشاهده ند درستقبل زین 
be‏ نی در یلآ کوانیدهای خوهری جناشده و به 
سوی قطب‌های مخلف دوک حرکت می‌کنن. در طی TD‏ 
Seo‏ میکروتوولبه ری ارفا iby‏ کروموزم‌هاترکم 
SS one Sony‏ 
لزی بای شد و ee‏ فجاممی‌شود برخی زین فریندهابا 
دفسفریلاسیون و بقیه با تجزبه پروئین شروع می‌شوند 

» ان قسمت. Sopa‏ مکی و رت 
مرتط با sally I Sy‏ که وال واواخر منز متمایز می‌کند ذکر 
می‌کنيم. این مکلسمهانشانم‌دهندچکوهتکیاتمیکلین 
CDK-‏ به همره یوبی‌کویتن - پروتئین لیگازهاعبور از فز مینوز 
ا در چرخه Se JBL‏ 


خود از دست داد» پوشش هسته! 


های ویژه 


ففربلاسیون لامبن‌های هسته‌ای و دیگر بروتلین‌هاوقابع 
اوایل میتوز پیش می‌برد. 

پوشش هستهای,گسترهایدو غنایی از شکه آدوبلاسمی 
Dy‏ و مقدازادیکمپلکس‌های lc a‏ درد JS)‏ او 
شکل ۱۳۳۲ | ملاحظلهکند) و a‏ یبد LEE‏ دخلی هستهای 


توس ub ye‏ هستای shetty‏ می‌شود لمین‌های هستای 
شیکای از رشتههای لامين بوده و در نار سطح داخلی پوشش 
هسته‌ای فا دارد[شکل ۶ ۲۰.۱۶ سه لمین هسته‌ای BAC)‏ 


(A‏ در compe la Le‏ وود داشته وه دسه‌ی از 


برای کترل cad‏ سیکلین -1016) ذکر فده است: (4۱ ننظیم 
sit glen cad‏ همان py‏ شکل ۲۰,۱۰ مطرح شد 
و (Y)‏ تنظیم فالیت کیازی MPF‏ همانطور که در شکل ۲۰-۱۴ 
دی apg‏ در قسمت ۲۰-۵ واهيم ید که فلتهای رین 
کنازی کملکیهای سیکلین CDK‏ نیز می‌واند توسط 
پروتی‌هایمهاری 01 تیم شود کمپاکس‌های ین تین 
مهاری CDK‏ به sta Slat CDK‏ سیکلین - 61016 متصل 
yd‏ نوی ها iy‏ مکش با موه Sg Sp‏ 


تیم aS‏ واه et‏ طی میتوز 
در مخمر WES‏ امکروما کاروماسیس ang‏ ژن 0025 
یک پروتین کی بستهبه سیکلین را رمزدهی می‌کند 
(CDK)‏ که با یک سیکلین میوزی رمزدهی شده 
37 مجتعع می‌شود. هترودیمر سیکلین - CDK‏ 
os‏ حاسل معادل MPF‏ در زتووس است. Hee‏ 
laut |‏ که فاقد سکلین میتوزی ی CDK‏ هستند از ورود 
به مینز و در نتیجه نشکیل سلول‌های طویل ند 
Cold *‏ پروتین کیناری کمپلکس سیکین - CDK‏ 
میتوزی (MPF)‏ حالت فسقریلاسیون دو اسیدآمینه در 
sah,‏ کاتالیزی aly CDK‏ اس (شکل I Peat‏ 
ld fasS doe‏ هنگامی بیشترین است که ترئنین 
۶۱ فسفرله می‌شود وبا فسفریله شدن OLS‏ شده با 
weel‏ تروزون ۱۵ که در اصال صعح ATP‏ مداخله 
می‌کنه مهار م‌کرد این فسفات has a‏ رون 
jin’ |‏ ۵425 برداشتهمی‌شود 
# کمپلکس بیلکین - 0102 انسانی شبیه MPF ay‏ 
حاصل از زنووس و pes SES‏ پب است. مطالمات 
ساختاری با پروتی‌های asl‏ نشان می‌دهند که اتصال 
سیکلین به CDK‏ و فسقرپله شدن ترتوبن فعال‌کنده 
(معادل ترئونین ۱۶۱ در CDK‏ از ey St‏ کاده‌ماسیس پم 
موچب تنیراتساختمانفضایی م‌تود که oe‏ ال را 


در مرش قرا Jl eau 0b‏ به موسر طری i‏ 
می‌دهد که فلیت با وتیل یی رای سوست‌های 
اشه Jes)‏ ۲۰۸ ملاح نید 


JS A‏ ۲۰۰۱۶(شکل رنگی) لامینای هسته‌ای و دپلیم بزاسیون 
rl Sih Se (aT‏ لین هستای از ووسیت Mearns‏ 
lta‏ توی اند ce li ac‏ تج نید ان سار 
کارا الی هت فا APT JSS‏ ملاح کید 0 
نمای شماتیک از ساغتار لامین‌های هسته‌ای. دو سری عمودی از 
sy‏ با قطر »۱ نامر ساخته نهر لامنهای {CyB yA‏ 
نی An, MY ng ASL an‏ امین به وسیله 
پلیعریزاسمون اننها بهانتهای تنرامرهای لامین ساخته می‌شوند 
Sw sla)‏ دو دیع کول LF‏ امین LE‏ دا (be)‏ 
خی رم سز نتب elses‏ وهای لوا 
ان یهن فسفریلهشدن سین وه داهن sip aed‏ یه 
مان ly‏ نع دیون تا یود ین در 
نتیجه امن هسته‌ای فرو ashe‏ 


1. Hutchinson - Guilford progeria 


bln Le cH lati‏ حدوسط) تطق 
هت که lisp‏ غناههای Sas) ae Joe‏ ۸ 

لاین‌های JC‏ که همه یک اد ei‏ رمزدهی 

یش متاوب یک 01801۸ یه Uy‏ ود هر و 


bys 

hy) 
۱۳۳۸ امین‎ aS jp apn و6 با هم یکسان‎ A gee 
)رده لمین )نداد مین 3 توس یک‎ lp tala 
واحدرونویسی متفاوت رمزدهی شده وی فزودن یک گروهایزوبنیل‎ 
کروکسیلاش به طور پس‌ترجمه‌ای تغییر‎ seal آبگریزنزدیک به‎ 
ور گرفته و‎ JS lear چرب در درون ای‎ sella 
۱۰-۱ بابراینباعث اتصال لامین هسته‌ایبه غشاء می‌شود [شکل‎ 
کنیا‎ aide | 

هر سه امن gt ap le‏ مرکزی با 
ماریج lll‏ کول کویل dhe‏ اند و سر MS‏ و دمینهای دم 
tthe‏ این اي یمرهابه صورت pclae‏ بهسرو 
دم به دم, رشته‌های بینایینی را می‌سازد که لامین‌های هسته‌ای ,1 
می‌سازد (تکل ۱۸۳-۴۵ املاحظه ند 

وقتی MPF‏ دای 0 ی pally‏ که د قست آخرشرح 
داده شده Jd‏ می‌گرد, MPF‏ اسیدآمبنه سرین lois‏ را در هر 
سه لامین هستهای aS gedit‏ این مر مجربه rete‏ 
lcd,‏ بای oa‏ می‌نود JSS)‏ ۲۰-۱۶ دیمرهای 
لامین ۸ و فسفریلهبه محیط آزدمی‌شود اما دیمر لامین 3 به 
bail Jo‏ از طریق زنل به sha‏ غشاء هسته‌ای باقی 
le‏ دسیون لامین‌های هسته‌ی منچر به از هم 
پاشیدگی شبکه لامین هسته‌ای شده و این خود باعك خرد شدن 
پوئش هسته‌ای می‌شود ازمایش خلاصه شده در شکل ۲۰-۱۷ 
نشانمی‌دهد.خردشدن پزشش as‏ که ه طور معمول در 
Sole‏ اولیه میتز رخ می‌دهد, به فسفریلاسیون لامین ۸ بستگی 
درد 


LE Sly‏ خسودبخودی در ژن لامین 

(LMNAJAIC Hf‏ به طور غیرعادی موچب ایجلد سندرم 
)6 

AS Aaa 2h yay کماب هچینسون - اور‎ 

از ان لمینهای 6 و ۸ جهش یاه ان bathe‏ سرعت 


زیادی یبر می‌وند جهش‌های دیگر در LMA‏ موجب 
la pale ssa‏ هار لول Ss gap‏ 
og Jase oat pe‏ در حلی که Mpa‏ ماکولی 
عامل این DLE‏ هنوز شاخته AHL‏ مشاهدهاینکه 


۱۶ 


سول مایحاوینوعرحشی از PRGA‏ 


سول یحاری ان نی Lae‏ 


شکل تجربی ۲۰-۱۷ فسفریلاسیون gall‏ ۸ نسانی موجب دپلیمریزه شدن امین میگردد. جهش هدندر در یک جیگ بای تهیه یک ژن 
هش بات لین FIA‏ استفده دا بروتینیمزدهی ند هدرن نها Gib‏ سریهایی یود pe ee‏ در نع وحشی امن ۸ 
سفرله مشود کل 7۰.۶ را ملاحظ کید در تجه من ۸ جهش یاه نمی ند Ay‏ ود وهای حاریژن نع وحم هش فته 
lisp‏ لولهای کشت داد شده همست مت شدند. جاک نها امین متل gj] aly bees‏ امین حاستر با یود شتر 
من A‏ لد ده در ان dag‏ من ۸ ای است. این سللهایجوی تور در ادل مختف در چرخه سل وه بدری شده با دی 
ول oy‏ این AA‏ وتان با و cog‏ و با یک رگ Sci‏ به DNA‏ مت میشود kd seh‏ اد iy‏ روشن 
gland‏ در ارف محط هسته در ada uj la pe‏ مین ۸ انس امن ۸ ao ein‏ نش نان snag‏ 
در سلول‌های لکد ATA oe‏ نع وحنی من پکنده کل سیوپاسم sly ey Bay‏ می‌شود() و( و نود لد محیطی» 
وشن در مافاز() لیمرزه شدنلامن A‏ رشان pled las‏ شدن من به مدا مد وهای بکنده زن جهش یات مین ۸ 


امن نع وی با چپش اف She‏ یود 


هسته (شکل 69:۸ تیه اب کروماتین که میدهد و 
پیشتر موجب تخریببوشش iam‏ می‌کد. and‏ روط ین 
پوئینهای غشای clean‏ دی و امبای هسته‌ای (شکل 
6:۲۰-۸) و کرومانین اشکل 0:۲۰-۱۸) امکان می‌دهد 
صفحه‌های غشای «اخلی هسته به داخل شبکه آندوپلاسمی که در 
امتداد GLE‏ خارجی هسته است. جمع wif‏ 

anys‏ شانمیدهد که ففریلاسون نیز شده با 
MPF‏ مک شنکرومزوم تکیل دمتگاء دوک متزی نز 
نقش داد به عون Jha‏ زمیات Se)‏ در Git poe‏ 
اسکیزوساکارومیسیس سرویزیه خانواده‌ای از پروتئین‌های 


خ میهد DNA gay‏ نان دک pian‏ در رل تا در وهای لکد 


cela see‏ متفاوت در ژن LMNA‏ سندرم‌های جداگان‌ای را تولید 
مین بیان Sapp‏ امین و۸ sang go Sat‏ 
سلیل‌های طبیعی دارند. اگر این گفته صحت داشته باشد. 
چهش‌های که بر یکی زین عملکدها تیم داد کرو متعازی از 
لام که سای سوت AIC oe layer ap‏ 
بجاد می‌کنند تشکیل می‌دهند. 

فسفرلاسون یز شده با MPF‏ نوکوورین‌های ویژه 
شکل (O Yo)‏ باعث شکسته شدن کمپلکس‌های منقذ 
سته‌ی By b>‏ زیر کماکس‌هایمی‌ود. Gl pie‏ 
ست که فسفرلابنپروینهی Sl‏ غشاء در Bb GLE‏ 


ore: 


پروی‌ای پوشش Glenn‏ توسط MOE‏ 
فسفریلهمی‌شوند. SS jel O‏ منفذ هسته‌ای (NEC)‏ توسط 
p MPF‏ پرور سفریه نده و موبب خرد شدن 9۳6 ها به ریر 
arth, Shas‏ و همه با شاه ینود( ناسون MPP‏ 
وهای غنایداظی هسته UNM)‏ سانش نها با امیای 
هستای و کون effin‏ می‌ند. © نسفرلاسون MPF‏ 
lend le‏ مومبدبلیمریزه شدن آنها و فروبانی لامیای 
glean‏ می‌ردد ۵ نسنراسین soos shane MPF‏ 
lS Shi‏ لکد lly‏ بینکرومنن Pen‏ 
He eb alee‏ 


plas‏ داد (شکل yl gl (Fe‏ ۸:۴ یک کرو بزیل 
حجیم متصلبه Ny‏ آدنین درد ان ATP Spl op ey‏ راب 
قتریبرگ می‌کند که یود د باکت ال PATP‏ بروتین 
ty sj‏ وی قا یرد elope‏ محفطهاتسال ATP‏ 
ech atl tue CDK‏ اسکان این آذلوگ ۸7۳ بزرگ poi‏ ده 
شدای نع CDK‏ جهش یه قدر a loud‏ لک ATP‏ 
به عنوان سوسترا در نتقل فسفات # آن به یک زنجیر جانی 
gy‏ تفه کند.وفتیآرک ,۸۳-۱۷ SLU pis‏ فسفات 
"نادار در Jp Saw ae‏ مخمرو MPF‏ مخمری SP‏ 
<A J le CDK gh‏ چندین پروتین شانر 


1- Structural maintenance of chromosome proteins 


2. Condensin 3 Aver 


5 


کررموزومیحفاطلت سختاری "با روتین‌های 5146 elas‏ 
کرددکه ری کیک el‏ کرموزم رم hed‏ وهای 
طویل Wee)‏ - اسید آمینه) حاوی tages)‏ ۸:۲۳ آزی در 
all‏ لاو خود و ly‏ طویلی که در BELGE‏ 
مشارکت م‌نن هد (Sais Ulf Tha J)‏ مالعا 


رسرب‌دهی با acy gga‏ مزبد آنتی‌ادی‌های ویژه رای 
پروتی‌های پوس SMC‏ تشن داد در عصاری تخم بر 
پرونئیزهای SMC‏ جزئی از کمپلکس چند برونثنی به نام 
pasts‏ ")هس که به هگم رود سلول‌ها به یز jk‏ 
می‌شوندوتی آتی بادی‌های ضد SMC‏ بای حذف mill‏ از 
عمارهتخمبه ار A‏ دنه عصاره Bally‏ را ری hie‏ 
ty Sys‏ سم اه ده a‏ زا( زین رت کم 
شدن کرومزو‌ها از دست داد 

lel be p fr clubs!‏ نان داد که سین 
oud ahd‏ خالص شدهبه DNA‏ متصل می‌شود و آن را به 
صورت ر ری sae‏ اذل TA‏ راملاحظه ند در So‏ 
yi pai‏ این سور عمل Sal‏ ان ثایج و مشاهده 
اینکه یک ayy‏ این توسط MPF‏ در a‏ آزیشگاهی 
ytd‏ یشوه ala pe‏ دی شده که در آن کپاکس‌های 
کاندسن ترس فسفریلسین 06 شهب ]۳ ال می‌شوند 
وقتیکمپاکس Vac at Jib yeni‏ واصلی در طول 
کروموزر & DNA‏ متصل و لوبهای cats So‏ سر Wa‏ 
تشکیل Sa‏ مجربه تام شین گروموزوه میگرد[(شکل © 
dase |, EA‏ کنید 

Wa!‏ ففرلاسین پوی‌های مجنع با دیکروتولها 
توسط MPF‏ بای ات عنم در ینامک میکروتبو PS‏ 
به تدکیل دوک میتوزی ‏ مت" aS‏ مات ad)‏ 1۸ 
علاوه بر gl‏ فسفریلاسیون پروتی‌های مجتع با شبکه 
آندوپلاسمی ER)‏ و Sls‏ گلژی, توسط MPF‏ یا بروتین 
JU Sd glans‏ شدهبوسیله فسفربلایون LS‏ شده با 
MPF‏ آمد و شد hn Soy‏ ین 08 ASB LS‏ 
پرواز به سمت ER‏ ساعدمی‌ازد در تجه غشاهایکمپاکس 
گلزی J Mcp gl gous JER‏ وا ریق ری 
به p SF Jal) Jy law‏ سلولهایایترفاری دیدهمی‌شود 
طی میت رخ aes‏ سیری J‏ وهای MPF‏ با مهندسی 
fae CDK‏ بای که قادر esa‏ لوگ ۸ است (که 
Digan Jace Sar sail‏ سکیا وس موی 


شکل ۲۰-۱۹ (شکل رنگی): جهش یانته ATP CDK‏ وابسته (a) ATP S YLT‏ تصویرجایه اتصال JO, ATP‏ در CDK‏ نوع بحشی از 
pein‏ وین [42ج, ate ATP‏ شده ol ry‏ یل لین Fire)‏ رن در جاور پاک he bah‏ شده اس( 
کی حجیم ATP‏ همچرن lel‏ که gb‏ یک ad‏ یلمع ln No‏ هد ریق رن دمح ال ۸70 بروتین 
las‏ نع طیعی سیر me i‏ وب ی نتب ye‏ تسه فده شود در جهش باه 06 از کرو کاروسیس رده یل 
ان در May‏ دی ala‏ مودک زج انی بر 2b‏ هش ی باه ATP‏ |زش) SIAN‏ نی ای از 
خود نان aye‏ ان م‌های 06 از esi‏ کمایس موز rly‏ ساخاهی ریسا ادن کر PRA‏ بده و همووزی یت 


عدم اتصالکروماتیدهای خواهر منجر به شروع آنافاز 
whe‏ 

بش از لین ددم که در ار نز Sigg ob‏ 8 
میکلن‌هی میتوزی توا کبلکس پش (APCIC) jh ap‏ 
منجربهتخریببروتوزوس این سیکین می‌کرد [شکل Lee‏ 
Sy cli (Sao de‏ با عصارههای تخم زنوپوس شاهدی 
بان شد که تجزیه یکین 13 | loony ies‏ ودر 
نتیجه کاهش در فملیت MPP‏ رای از دست رفتن تراکم 
plea iV ping‏ جداشدن ها ضرورینیسته|اشکل 
(reap‏ 


محتفن بای تدخیس UI Sal‏ تجزیاواسته به وی 
OES‏ رون دیگری ری جدشدن کروموزوم ام است خی 
یک پنید حاری توالی جعبه تخریب سیکلین و جایگاه پلی 
gy‏ شدن هی نون ون اي پیب مخلوطیحاری 
سار تخم مر تشه و هسته‌های اسر فزوده ند Laps‏ 
کم خودر از دست اند اب که aging Sep‏ به سست 
قطب‌های دوک در غللت پپتیدی ۲۴۰/401 به شدت به تخیر 


زیادی با من کیناز 2۳0۸ از مکیرواکارومایس مروزیه BP‏ 


شدد. بای حققی phe MPF‏ در درون سوجود زنده 
مین مان این alge‏ الوا la Le jar‏ اکن 
CDK‏ جهش یافته بهجای پروتلین نوع وحشی با مشتق دیگری از 
رک LS tng ATP‏ مها ALL Se‏ شود 
این Gude‏ مهارکنندهکیناز نیز حاوی یک گروه mre‏ در موقعیت Ng‏ 
آدنین است به طوری که al yo‏ فقط به CDK‏ جهش aly‏ متصل 
شده و آن ا مهار aS‏ این ترکیب از لحاظ فضایینمی‌نواند به 
US‏ دیگر تمل شود پس در تیجهقط CDK‏ چهش یاف 
مهندسی شده 9 pl‏ سلولها مهار می‌کند تا لل‌ه لین 
CDK othe‏ چهش elas! ail‏ باع دفسفرلاسیون 
آغلب هدف‌های MPF‏ فرضی شد که در بدا شناسایی شده dy‏ 


این امرنشانمی‌دهدکه لین sign‏ هم دربدن موجودزنده و هم 
در CDK thay Bj‏ قسفریلهمی‌وند ین روش A‏ 
سوستراهای شاخته شده CDK‏ بهعالوه یش از ۱۵۰ yy‏ 
مخمری دیگر را slag git‏ پروتین‌ها از Bod‏ کرد در 
چرخه سلویبررسی BS‏ 


فصل ۲۰ - تیم چرخه سول wis‏ 7 


)2( عصاره sk‏ با1025 + نوغ رحشی 018۸ رم دهیکندهسیکاین 3 


yr 
4a DNA 
wy 
۳1 3 - 
- - 0 as) مان‎ 
oe WS BAR کنده‎ ps باه رم‎ oe MRNA + RNase ماش با‎ Lar ib) = 
۳ ِ 
4 = 
80 2 
زمان (دقینه)‎ 
دیق مان واکش‎ ۵ 
a 5 
۳ 
ماه‎ 
غلظت پتید‎ 
2 اضافه شده‎ 
2 80 (ug/ml) 


0 س. سی dale‏ و 8 | 


شک تجربی ۰.۲۰ شروع مرح JLT‏ ی تیه شدنپرئن‌ها یج رین len‏ بستگی داد لوط کش خی 
عمارهتخم yj‏ و هسههایجنا شه سم سنا شده وم تشه با RNA‏ تخلیص ش.ه ole‏ کیت So‏ در رشان ده ده 
است گرموز مان ارت متس شود 0۸ شاد می شود تون ار best‏ رون لو رات در نش ماه i aie‏ 
ina grad‏ تاه رک jb) sad oly gigi‏ عماره تما RNASE‏ مقر تخریب gt MRNA‏ تا شد یک 
LS kay RNASE Se‏ میشود MRNA‏ که یکین B‏ نع طیعی و 65 net S| band Le‏ اضق 
Sig SS ye‏ تاه دوک J‏ هد زرد od‏ سم هه میشون زان مر در گرد po‏ بان 1 
نع رحنی ()کیمومهای تراک به مکوولهای دک تلا یکنگرجدشده یه قلبای درک کنید یش دا ذشت ۲۰ دق بوک 
yb ada‏ ال شاد نیب ی مت نجه سکن B‏ کرموزم‌هز حلت نک خاح یدزی 0۱۸ با شم در 
pid‏ کل eB‏ تجزه() aging‏ )0( قهای درک ظرق دت ۱۵ دق همینا a So‏ درک نز له و 
کرمزوه یز حتی دز LIM‏ لت مت ار نمی شود ین مشاهدت نان میدهد که هدن brains be eB oie‏ 
8h‏ مود نیز باعل تجزیه یکین بریدلبیزهندن یرتیل درک و AED‏ کرومزوم از حت کم در طل دوه فا ورد 
نز مد ()غظتهای تیا یک ید a i‏ مین power B‏ که با ۱056 تم lay at‏ نوا ۵ با 
۵ یبد از تدکیل دستگاه دوک به مر نگ‌آمزی DNA‏ نگ‌آمیزی ad‏ د از lacy fh‏ ند جداشدن کروموزم رب تخب 
ST‏ ورین غلظت an dg‏ شدن کرووزوم le UBT‏ کرد در ان آمیش: نید جبه نیب a ae a‏ طور Say eA)‏ 


25 Ne alsa ی چداشنکرموزوهط‎ Aa! as وین هدفدیگری رکه‎ nan yB giao APOE gat 


امیده میشود در SAS LS‏ نگ داشته Pg‏ بین 
وهای تشکیل دهنهکمپلکس کومسین,خانواده پوتین 
6 که در بخش (FTA JS) Ja‏ بحث ad‏ وجود درد وفتی 
عصاره تخم زنووس به وسیله نیمار با نیبادی‌های ویژه کوهسین 
پروتین‌های SMC‏ کوهین راز ست داددء aoe‏ که 
کوهسین را از دست دادندبد از افزودن هسته اسپرم می‌توانند 
IDNA‏ خود af gjlaslal‏ ام کرومنیدای خوهریبه 
وجودآمده بهطو صحیحبه یکدیگر متصل ob neh anda‏ 
در اسکیزوس امیس ulate bapa‏ حساس plese‏ 
زبرواحدهای کوهسین, نکویاسون در دمای غیرمتعرف با مشکلاتی 
راد جدا ند کروموز‌هدرطول یو میتود هوجو رد چون 
اتصل کرومنیهای خواصری به رشته‌هلی دوک که از 
قطی‌هایبدرکی مخالف مین نید انصل و کرومند 
خواهری به cl She‏ این Bens‏ 
gas lag‏ این ln be‏ جهش db aah‏ موز به 
ahaa Je hss‏ ان یفه یت ge‏ کوهسین بای 
pt Sia‏ کرومتدهای خواهری ضروری است. 

مولکولهای کوهین basis 4G) plop‏ متصل 
مشود شکل ۲۰.1۱ یک مدل از چگونگیانسالکرووزم‌لی 
خواهری به وسیله کملکس کوهمین حنقوی که در فاز 5 
i apn stn‏ می‌دهد. باس این مدل Bel‏ 
همانندسازی nails JNA‏ کوهسین می‌گذرند و با حقه‌های 
کوهسین از می‌شونچکال هماندسزیعبرکند و سیس دواره 


بینی است که 


فاد در غلظتهای بات لژ توف شد (شکل »۰.7۰ گمان 
می‌رود پتید جیمه نخریب اضافه شده به عنوان سوبسترا برای 
سستم colin gab CS sl‏ شده با APCIC‏ عم کرد 


و با پروئین‌های ga‏ آنوزن Cy Gam‏ کرد بدین ny‏ 
تجزیه ها | با پوتوزوهابه تخیر glal gas‏ آنم‌شود 
iw yc,‏ تجزیه lo‏ تخر میناد لین دلل مهار 
مشاهده شده بای از دست رفتن تام گرموزوماست. مشاهده 
gad bb al‏ کروموزوم » ol‏ آزمیش مهار شد اما در آزایش 
سیکلن ie B‏ تجزه به چهش ail‏ مهار ندید نشان 2 
جدا شدن Say‏ به ی Cade cope‏ شدن یک ogy‏ هدف 
$a‏ ومیل یک یو کین -پروینلکای انا So‏ 
که هم به جبه تخریب سیکلین 9B‏ هم به پنید جبه تخریب 
متصل می‌شود 

منطو که بل شاه شد هریک از کرومنیدهایخواهری درف 
از طریق کینه‌تگورهای خود به میکروتویول‌ها متصل می‌شوند 
aye‏ یک کملکس پروتینیبوده و در ساترور شکل 
she‏ در انتهایدیگر ین ian shies‏ به یکی از 
قطب‌های دوک متصل JA) aba‏ ۱۸۲۳۶ در مرحه اف 
درک در oul LB cle‏ در ان clays dep‏ کششی در 
کیتکر به طرف قطبهای Ae‏ درک با نیروهای فشاری 
قسلب‌های دوک برلی جدا شدن از هم به BU‏ مي‌رسند. 
کروماتیدهای خواهری از SAS‏ جدا نمی‌شوند زیر PUT‏ 
ساترومرهایشانب وسیهکیکلس‌های چنپروتینی که کوهمین 


MR oy one 


raph 


one نازو‎ 


= 
ct 


as متاناز‎ 


۵ شکل 1 ۰-۲: مدل تال کوهسین در Sp ADS‏ خواهری. شاه وی وجود اد که کمباکس وین همان در کپکسهایبروتین 
SMC‏ (شکل (FPA‏ حقوی است اما اک با یک حقهکوهسینبهتنهایی کرومایدهای دختری | به یکدیگرمتصل نگهمی‌درد وب دوحلقه نکر 
مین مشخص نبستءهریک ان هه به و یک کرود خهری را رف ون ها ماد ات در زره یلگ Jae‏ یود 
gu Jos Ya!‏ له کون انا هدرن tthe al adel S‏ ور یک چنل ela‏ از درون یک حله همین سب 
Jai‏ کرومندهایخاهری dae 9 anh‏ مره ان Masog‏ ای rin‏ در لول پا ول نف لد ده و Bela‏ 
he‏ تیه ارو بای مین 


اتصالاتپوتینی دازا کروموزو یود بان حال در 
آن‌فاز این انسالات شکسته می‌شوند هر چند در 
اسکیزوماکرمیسیس Sire‏ و مهره ان فسفریلاسون 
کوهین هه وی eng Sib py‏ ۱۱۳۴ فا 
می‌شود سب جداشدن کوهسن داوخ روف از وهای kag‏ 
میتوند رخاف PSUS‏ کوهسین در وهای sips‏ همان 
مولکلهای کوهین در مجاورت ساتریرجدا شده وبه 
کرومتیدهایخواهری ph‏ یه ارم کر هم نگه میا 
زیه جهش یافته که در جدا شدن 


بررسی اسکیزوساکارومایسیس سره 
کرومزوم در day‏ موز دچا مشکل ath‏ دافم 
خاص از بروتن سا که ۳2۸ نام درد بهطور طیعی به 
مارم متصل بیش در کرومزوم‌های اسان مشاهنه شده 
است شکل 7۲-*) این فسفاز ریم کمپلکس‌های کوهسین راکه 


(شکل رنگی] فرارگیری ۳۷۸ در سانترومر 


nr Stk 
نگآمیزی شده ات و‎ lS به‎ (۱1۸ gle ate کررموزوم‎ 
ey رای اوه همه دی‎ LS یک پروتن‎ 

اماب ده اس که ۳79۸ یز ی رده »6 نگ یبود 


lass Se cons slag‏ خاهری ستهمیشوند این 
مدل اتصالات کوهسین را در سراسر طول کروعاتیدهای خولهریٍ 
حفظ Sy‏ در یمضی از موجودات مانند کرم حلتوی PASI‏ 


ای است که می ود یک بریی در یرواد کوچککلازین در seats Shas‏ اجاد کرد وبا 


شکل ۲۰.۲۳ تنظیم برش کوهسین ی 


ean ge pe aS an درک متمل شدند‎ ppg Sa ele GSS شود ی که‎ je NIB dba اتصل سکورن‎ 


و چهتکبری کردهفنتوراختصاصیت ۲1621 به APCIC‏ متصل شده و آن ‏ بهسمت oy gh‏ وین کردن سکورینهدایتمی‌کند.به ال AS‏ 


boa‏ وم ایا رها ده رواد Ge‏ یه هی کوهسی را شکسته وب کومایهای خواهری اه‌هد به وی 


late‏ رون که کرومندهای خواهری را به هم متمل 
می‌کنند فکسته میفوند. زمنی که این اتباط شکسته شد آذفاز 
شرع یه و نربی که از قطب‌ها ری کیتوکورهااعمال 
می‌شود وهای خوهری اب مت قطب‌های دوک ما 
۳9 

چون 610020 (فاکتوری اختصاصبتی که ۸۴6/6 به ست 
سکورین Slee‏ می‌کد) بل از 1 )538 اختمامیتی که 
APCIC‏ ,| به سمت سیکلین‌های متوزی هدایت می‌کن) فال 
MPF Caled age‏ تازمان بعد از جدا دن کروموزومهاکاهش. 
نید به بل این نظم مرقت در فعال‌سای دوفاکتر 
ختصاصیت ۸86/0 کرمزم‌هبهصورت متا باق یمد 
و تج شدن مجد پرشش bale gem‏ که کرووزمها در 
موقیت J gore‏ گرفه stl‏ صورت نم‌گید PS peed‏ 
قسمت ۲۰-۷ خواهیم دید 0462 و 646 به وسیل‌ی 
das sop‏ کل li‏ م‌شند. نی که تام 
کینهتکوها apd‏ دک متمل‌د و فشر هیور همه 
کرومانیدهای خواهری اعمال شده و آن‌ها را به سمت قطب‌های 
درکی ماف CON ah yo‏ مهار apg‏ از طرف ديکر 
Cdhl‏ تا زماتی که کروموزوم‌های دختری به انداژه کافی فاصله 


۱ Separese 2 ما‎ 


دستگاه نوک بهسمت قطب‌های مخالفکشیده شود 


در خر روف lng‏ روتین کی dd‏ ده وله 
میک fae‏ نها در ماوت تور که از تصل 
است lll‏ مین رین a Sle‏ کوسین مجتع با 
pile‏ در طول وخ پرواز اند کمپلکس‌های کوهسن در 
وهی sige‏ جدا شهب pyle cays‏ مت 
باقی می‌مانند.مطلمت pt‏ در مخمر جهش یافته منجر باه 
Joe‏ اه شده در شکل TF‏ شد ان مدل 4 Sigh‏ تیم 
APCIC‏ در جداسازی کرومایدهایخواهریبه منظو شروع Jil‏ 
می‌بردزد پرونی‌های کوهسین SMC‏ کروماتیدهای خواهری ا 
در سور is Jae Suh a‏ میت رفریاتصال 
کوهینب سکورین aly‏ اسان رین در تما کته 
Jaa ca‏ ناف سکورینمتصل heed‏ که یک 
ay‏ ات را مهار یندب Sl i‏ تام کینکوهای 
ayy ow rings‏ دوک ey ad Jain‏ فکتور 
اختصاصی به نام 00620 زمیدهمی‌شود بای بلی بوبی کوتینه 
AS) pig Cla se pipe‏ این تور اختصاصیت 
جدای از اس که cigs ok chal APCIC‏ کوئیتینهکردن 
سین نع هدایت میک سکرین پل بو کته شده 
سرمه وله پروتوزو‌هاتجزیهشده ودربی نآزا 
می‌نود سار Se thsi AE»‏ زیروحد کوچک از 
pt‏ لیسین 7" را می‌برد با برده شدن گلیمین 


۳ Ee 


برآمدگی‌های ER‏ به منظور تشکیل بوشش هستهای دختری 
می‌شود وهم موجب تج زیرکپلکی‌های ما lca‏ که به 
وسیلدی فسفربلاسیون MPF‏ روی نکاورن‌هادر مرح پرفز 
بهوجود مه ودند م‌شود(شکل ۰.۳۴ pRanGTP chi‏ 
gla‏ تیک به کروموزوها رتم سار بل ماد یا 
فاکتور تعریض نوکنوید گانین (Ran.GEF) Ran‏ بهکرومائین 
متصل cal‏ در نتيجه ادغام غشاء در سح کروموزوم‌های 
غیرمنراکم تحریک شده و صفحات غشاء هسته‌ی | به وجود 
argh‏ ۱۳6(ها در نها برد apie‏ 

تجمع مجدد alte‏ دای NPC,‏ به دور هر کروموزوم 
te‏ هسههایمنردی spotted” a SS‏ رب جود 
می‌آرند ادضممقب ین کاربومرهاکه به هریک Sp simi‏ 
متصل می‌اشد 9 هسته سللیدختر ره وجود یود که این 
هستهها هر یک یک مجموعه کال از کرموزو‌ها را در خود دزن 
loge‏ دفسفربله شده Cy A‏ اه از طریق SUNPC‏ تجمع. 
یفتهمجدد ورد هسته شده و به صورت لامنای جدبد هسته‌ای 
ظاهرمی‌شود تشکیل شدن مجددلامنایهستهای در هستهدختر 
a!‏ به ny‏ ملکول‌های امن 13 شروعمی‌شود مین B‏ 
از طریق JL‏ یزوزیل خودبه ER LE‏ در عم دوه متز 
متصل بای alae‏ ودر شا leas iy Bb‏ تجمع se‏ 
Bayonne‏ گر 


iy تیم‎ aye apie 
MPF در اوایل میتوزه فسفربلامیون کاتالیز شده با‎ 8 
لامین‌های ۰18۰۸ 6 و نوکوپورینها و پروئین‌های پوشش‎ 
هته بعت دبلیمرراسون رشتههای امین (شکل‎ Bb 
هستای بصورت زیر‎ ib gas ملاحظه 8( و‎ ۲۰-۱۶ | 


کمبلکس‌های منفذ شده و منجر به خردشدن پوئش 
glean‏ و جم‌شدن آنبه طرف ER‏ می‌شود 

| 8 فسفریلاسیون کمپلکس‌های کندسین بوسیله MPF‏ با 
ji‏ تظیم‌شده با MPF‏ باعث متراکم شدن کروموزوم در 

| اوایل میتوز می‌شود. 
# کرودندهای خواهری a‏ وسیله هماننسازی DNA‏ 
فار 5 تشکیل شده و از طریق کمبلکس‌های کوهسینٍ 


نو 


گرا ده وشش gaa‏ ود شک ea Joy BS‏ شود 
مها مد 


کاهش تراک کروموزوم و دور تشتبل ندن پوشش هه به 
Galaga Dh Abs‏ 7 ی دارد 

در بخش‌های پیش به این مبحث پرداخته شد که چگونه 
فسغریلاسیون از طریق MPF‏ در لامین‌های هسته‌ای, 
نویه بو 
gale‏ کپکس‌هی مق glean‏ و جمعشدن shan glk‏ 
داخل go ER‏ من که کووزم در طول ناب ده 
BS‏ چا شدند مکتیسم نظرتینطه کول چا شن کرومووم 
ety‏ فسفاتاز 014 را فل می‌ند 08-14 گروههای فسفاتی 


های موجو در غشای Bb‏ هسته؛ سب 


راک به MPF gn‏ به Lalla gating‏ شده رمی‌درد. در وقع 
4 عکس پروتین jee Jat MPF‏ سوی دیگر 64614 
سبب gC nid‏ دب آن Nab Ja‏ فکتو میم 
می‌نود ان امربعت می‌نود. 041 به کپکلس ۸۳6/6 
متصل ندهو بان انصال, کمپلکس APCIC‏ اه سست بلیبوبی 
gif KAS‏ سیکین‌هایمیتوزی هنایت کر و باعث تجزیه 
آن‌امی شود (شکل ۲۰۱۰ 

ar pa‏ معکوس فسفریلاسیین MPF‏ فلت تعدادزادی 
از پوتتی‌ها را aly el gama pa‏ که در سلول‌های 
ایترفازی داشنند سر می‌گرداند. دفسغربلاسبون کندنسن‌هاء 
هیستون Hy‏ 9 پروتین‌های دبگری که به کرومتین متصل 
می‌اشند.موجب کاهش ترکمکرووزوهایمیتوزی در توف 
می‌شود. 

پروتین‌های دضسفرلهشدهموجود در ED LE‏ هسته با 
gil St Sd‏ متصل میشوند در تجه چندین تیه از AE‏ 
ER‏ حاوی این رتیه بوده وبه نظرمی‌رسد به سطع 
کروموزومهایی IS‏ حالتتراکم خارج شده‌اندمتصل می‌گرد. سپس 
با pial Susan‏ شده و غشای دوکانهپیوسته‌ی ( اطراف 
کروموزمهایی که تام شان از دسث داده‌ان یچ م‌کند کل 
۳-۴ دفسفرلاسیون زیر کپلکس‌های منقذ هسته‌ایبهآنه 
جازه می‌دهد تا دوباره cane‏ شده و 18(هایکامل راب وجود 
آورد مدز تشکیل ۱۳هااين کمیلکس‌ها ورد غشاهای scab‏ 
خارجی می‌شوند این عمل TER sin Sua plea a Aol‏ 
صورت 2,59 10.607 که برای خارج کردن و 4 Bb‏ بردن 
مود در هسته مود نز است(فصل (MT‏ هم موجب تحریک ادغام 


| اس سلولی و مولکلی "5 


rig SLi Sl‏ سروزیه متفه م‌یرد. وهای 
play ly Sol‏ سرویزهبه وسپ‌ی چوانه زدن PES‏ 
می‌باند [شکل ۳۰.3۵ سلول‌های مادری ودختری در حالی که در 
Jo‏ رشد میباشن هر دود مرحله G‏ چرخه سول اف ee‏ 

9 بای سلول‌های مدریبزرگ زان کمتری بای 
رسیدن ie fll‏ جهت تیم لزم ات فتی Sage‏ 
pally SI‏ مرویزیه در مرحله AS ola Gy‏ رشد 
کردنده ین سول‌ها نها از بان راشروعمی‌کند که نار 
las pS jbo‏ سلولهایمرحله رال ازرسیدن به انز 
lace cle‏ کشت غنی ه یط کشتی با مود غذیی کم مق 
dnp pla el pas‏ ۱ ۵) ان alge‏ رشدمی‌کندا 
به ناه مناسب برای ورود 38.4 S‏ برس 

هنکامی که سلولهای ,)به ناه بحرنی رسیدند مهد 
می‌وند که USL le yp‏ ین اد مرحله 5 شده از 
SAIC) doy‏ و AS JEN ign‏ ان عمل حتی هنگامی که 
سلول‌ها را ورد محیط کشت با ود lb‏ کم نايم هم yp‏ 
می‌گیرد. chibi‏ در SI‏ ,از سطولهای در حال رشدکه دراین 
اسکیزوساکارومابسیس سرویزیه نقطه ها به طور قطعی متمهید. 
می‌شوند تا ورد از 8 شبن و چرخهسلوی ‏ بهایان بسن 
oye eta tad‏ 

هماطور که در قسمت 


۲۰-۷ مناهده می‌کيم یک فرآبند 
ta pe‏ در ال تقمیمپستآنان رخ م‌دهد. 
رین قست تال yl G8‏ کارت 


سا 


هجو میور برسی می‌شودووده مره 5 pe len‏ 
به وله لت سیکین -016 ها کتل یدنه انیم 
تنظیمی که فلیت این سیکلین -01(16 ها را کترلمی‌کندمتفاوت 
از مکانیسم تنظیمی است که کمپلکس‌سیکلین -10)های 
Sa tar JES) sie‏ سین -6 ای yO,‏ 
5 در شروع jae‏ 10114 و اطمیانحاصل شدن از هاندساری 
DNA‏ که ققط کار در طول چرخه لول eal‏ مکی ربحت و 
ری م‌کنم و همجن ب برس چگونگیدورهتظیم شدن 
le abe‏ بدا ام میت با منطو ly sil‏ فسیم 
sie‏ سلولی abe‏ 


۱ Start 


در ساترومهابه mn‏ متصل می‌شوند کملکسهای 
mash‏ سای پوتین‌های 5146 Jess‏ شوه به DNA‏ 


* در شروع ll‏ ۸۳6 توسط 614220 alan‏ می‌تود 
نا سکورین را پلی بو یکره ناد سکورین سپس hg‏ 
روتوزوا تجزبهمی‌ود. ان ار اعث J‏ ندن از 
می‌ردد Ml‏ باعث برش در کلایزین Beale‏ 
کوهسین) وسپس عم اتصال apes als sles‏ 
JS)‏ ۲۰-۲۳ ا diode‏ کند 

| بع از حرکت کرومندهای خواهری به Gb‏ قحلبهای 
aS‏ ۸۳6/6 توسط Sift el‏ کرین 
سیکین‌های میتوزی هدایت می‌شرد. این امر منجر به 
نخریب سیکلین‌های میتوزی شده و باعث کاهش فعالیت 
۴ می‌کرد که igh J oils‏ است. 
* افت فدلیت MPP‏ در تلفز به قسفاتزهایی همچون 
yl Su! 4‏ مي‌دهد تا فسفاهای تتظیمی راز 
کندانسین. لامین‌ها: نکلئویورین‌ها و بروتین‌های غشاء 
glenn‏ دیگر براشته واعکان از دست رفتن تراکم 
کروموزوها و تجمع مجند غشاء هسته‌ایلامنای هستهای 
و کمبلکس‌های linn its‏ را می‌هد. 

تجمع 1302۴ cay‏ باعد افزایش موضمی 

| لت Ram-GTP‏ در تزدیکیکروموز‌های Shines‏ و 

| یرد pty lee lbs‏ هستای از ER‏ رطف 
هر کرومرزوم می‌شود. ان اسر باعث تشکیل کارومرها 

| می‌کردد کاریمرها سپس پا همدیگرادغام تسده و هسته 

]| سلول دخت b‏ می‌سازند (آشکل ۲۰-۱۴ ملاحله ند 


سیلیکین .1016و و یکونیتن Bape:‏ از 
مرحله 8 رت Fa‏ 

در کر سللهای رال تصمیم کیدی تعین کنده چه 
سلول بخواهد تقسیم بشود وچه نخواهد تصمم ورودبهفاز گاست. 
2 اد هکم که یک سول از مدمه yyy‏ ها 
شد, چندساعت طولم‌کند تا le Sp‏ ای من راعطی کرد 
و متوزکامل شود git ne‏ سکیزوساکرمیسیس سروزه 
به همین ریب نکر تن خودرا hci‏ تام اطلاعای که 
از Sloe pels‏ کتلی ورد شدن سل به فز و کنترل 
مماندساری DNA‏ دارم از مسطالعات ژنستیکی 


۴ ۲ 


وان مثل 28 در مود وین نوع وحشی eyes‏ 
هماند aging‏ اسکیزواکاومایسیس سرویزیه حرف ال 
ه صورت رو ورگ و حون دیگر Sash‏ میسن( وان 
ال 04028 

جهش یفته حساس به حرارت در ژن 0402 شناخته شده که 
Ble») CDK‏ سرویزیه Moin‏ مین و 9 10 
Alp icant‏ شکیلنی‌دهد. ین pS‏ شان Sng‏ 
C28 2 Sle‏ بای ورود 84 ضروریمیبشد. aly‏ 
جهش baal‏ همحجط | Shane oj‏ متقل شدند شب به 
ملول‌های نع وحشی که نی Stl‏ حروم هافر 
می‌کند بان نی که ie Gla le‏ یاف :که به ناه 
ای abt shad by‏ سارت را شت سر pal‏ مان که 
ها یر می‌کند Sp‏ ویب صورت ae‏ دم Bane‏ 
میورب پا راد DoS ve SS cel So spe}‏ 
ala‏ استارت بسبارکوچک باشند زمانی که Laces ty‏ کشت با Ud‏ 
Saag‏ متقل شدند حتی در محبط gt li‏ مره 5 ر 
پشت سر bs)‏ رو al‏ ملول‌های Gi pede‏ 
رقف sad‏ در دای Gla Acad‏ حجم و ناه خود 
نم میهد اناد قطه ارت پشت سر اند و رد 
مرحل 5 شون رین ها ای Sin Se‏ وبدون lp‏ 
می‌باشند 

ژن وحشی 000028 به واسطهی ترانایی‌اش در کامل کردن 
Ae gla pe‏ باه gal pete‏ غیرمر امی‌ون چا 
شود [شکل ۰۶ تین تولی CDCI‏ نش داد که پر 
زدهی‌شده به سین ژن هورگ رن pate WLS‏ 
هنگای که پوت CHR‏ در تن شود فلت پروتین 
SES‏ کمی نش می‌دهد. Sl‏ کمایس یمه و دای 
ray Sage‏ سروزه ها یک 
(CDK) ole‏ می‌بافند که مستقیمً در کترل چرخه سارلی 
فعالیتدار. gly dala‏ 6716 هدر این دو کونه نان ددکه اه 


کیاز وت به 


کاملاً همولوگ م‌باشند. 

lt‏ فنوتیب سلول‌های اسکیزوساکارومایسیس پمبه و 
اسکیزوساکارومایمیس Sag‏ دای بهش‌های حاس په دما 
در ژن‌های 916 شان می‌باشند را می‌توان با فیزیولرژی این دو 
مخمر شرحداد. در سلول‌های اسکیزوماکارومیسیس پمبه که در 
aoe‏ کشت غنیرشد می‌کنندکنترل چرخهسلوی در دای مرحله 
کذر 0+14 Jue!‏ می‌نود مره 399 gla ge‏ 


a‏ ۲۰ - نیم چرخهسلول بو 


هش و مدلتجمع مجدد پوشش هسته‌ای در طول 
lige‏ گسترش Se‏ آندرپلاسمی (ER)‏ + کررموزوم غرمت( کم متصل 
شده وسپس با SAG‏ دنم ده یک ga pe‏ اف کرووزوم 
برکمپلکس‌های lana in‏ فسفریله ده توا 


به صورت مق he Bow a‏ وسبب به وه من نی هسته 


به وجود مور 


مفردیبه تا کایومرمینوندکووزو‌های محصور ده کم خود راز 
دست می‌دهد وتاب پوشش‌های an‏ یمه در هر sel‏ 
دوک یک هسته با یک سری کمل از کروموزم‌ها را به رجود می‌آون 


کمپلکس منذ همته‌ای = NPC‏ 


یک کیاز ely‏ بهسیکلین (CDK)‏ در اسکیزوساکارومایمیس 
سروبزیه برای ورود به فاز 5 حباتی ab ge‏ 

10 سروبزیاکه دزن‎ pag Sag Sulla Jy pla 
در دمای‎ byl خامی دارای چهش می‌باشند با چوه‌های یک‎ 
غیرمتعرف متوقف می‌شوند[شکل ۵۶۶ هرکدم از جچهش یفته‌ها‎ 
tlle اد بدون‎ Wee eld oll یک فنتیپ نهایی با‎ 
زگ وجه ند که در‎ slacly جوئه‌هایی با ناه توس‎ 
اسکیزواارومیسیس سرویزیهژن‌های نع وحشی ببه صورت‎ 
lie و ژن‌های‎ (CDC حرف بزرگ ابلیک (ه‌عنان مثال‎ 
نشان می‌دهند‎ SI جهش بات را به صورث حروف کوچک‎ 


es 


pe‏ شدن 
دوک قطبی 


پدیدر شدن 


در Gy‏ با در Gp‏ متوقف sigh go‏ ین شاهدات تبات می‌کند که 
اه ادر ایک Sli‏ ارومایبیس س‌رویزنه و 
اسکیزوما ارومایسیس dey‏ بر ورودبه هم فا 5وهم میتوز ورد 
adie‏ 


one‏ :60 رای تکیلفاکتورهای پیشبرنده شاز5ببه 
CDK‏ کاسارومیس سرویزیه متصل می‌شوند 

نا اواخر سل ۱۵۸۰ مشخص شده‌بودک gE‏ پیشبرنده میتوز 
(MPF)‏ دو زیروحد تشکیل شدهاست. یکی CDK‏ ودیگری 
Se‏ نوع B‏ موز یک بای فلت زیوح کیک موردنیز 
است با مفیسه هنظر سید که حتالاً سکیزوسا اومیسیس any‏ 
یک فاکتور بیشبرندهفز 5 (SPF)‏ در خود داردکه فسفریلاسیون و 
تیم ogy‏ که بژی تر DNA‏ مود alge i‏ 


جوانه 
هماندسازی ماو 


co) 


tetra ssa‏ وه نارای رز () سکن Se‏ و از ها etl‏ موز در 
S Bip sadly pleas cyl Jobe‏ در هافر پا میوند مان بیشتری در Peels) ahyy Sy‏ ره موی 
SL‏ ایس ines‏ وهای دختری نی که ولد می ون لول موجن ده زان ag‏ رد مد که بای 
ند ورد فا 5 شون مورک در رایس یه شاد rt‏ شش هسته در لول دوه مت ین نید ولاف 
کرروزم‌هایاکیزا tag rng‏ کرووز‌های کوک ren Sly‏ رز هه کف رم یود Sa Sa‏ ری 


مشاهده شون 


از کیزوم تارومیسیس پیب هاکهدارای چهش مفلب در CDK‏ 
میباشند. یت CDK‏ به مقر کافی در gle‏ غیرمتعرف bis‏ 
شده وبه سلول‌ه sad ofl‏ اد فز 5 شون le‏ بای ورودبه 
میتوزکافینیباشد این سوله جهش یاه کی کشبده‌ت oy,‏ 
و در مرحله digs Gp‏ شد‌اند. در دمای غیرمتمارف, محیط 
کشت‌ای hb‏ سلول‌های جهش CDK Yash‏ کل اقص؛ دو 
نوع سلول وجود داد. دای از سلول‌ها در Gy‏ و عدای در و6 
متوقف dS wha‏ این بهموقعیت سلول‌ها در چرخه سلولی در هنگام 
تفر دا Sal aly‏ تیم چرخه سلولی سکیزومااوایسیس 
pape‏ رای مرح ذر 60۱-5 میب( doy‏ ورد به 
فاز 8( رین چهش بفهای با نقص کم در Gy sy‏ متوق 
می‌شوند مچهش بفته‌هی نقص کال در 16 بت به ینک 
در هنگام یر دما در چه مقعیی از چرخهسللیقرگرفته اش 


شکل تجربي ۲۰-۲۶ ژن‌های رمزدهی‌کنندهدو سیکلین 61 در 
به اسکیزوساکارومایسیس سرویزیا وسیله‌ی تواناییشان در 
سرکوب جهش ily‏ حساس به دما شناسایی sia‏ ین غرال 
Sh‏ مس توت agen oe He‏ 0۱ و 609 نوع 
le gg le‏ هی( کمایس ca ages‏ )2( 
CDK Sea se‏ طیی تلی مینک به سیکلین‌های 
Oy‏ متس phe‏ تا 5 یرنه از GPS‏ هوجو ند و 
IIS J‏ هم در دای پین و هم در میلست نی 
دای :۶6۲۵ ga)‏ وهای هش یه 215281 یک 
CDK‏ چهش یه ند که تال 9G a eS‏ مای 
۳ درد ان وهای جهن اه به از ای فاکور رده از 
(SPFIS.‏ سیکلین 6101-6۱ برای رشد ونمو کلونی خود دردمای YPC‏ 
I aS aly‏ فاتو رای ۲ هدزای وید نمی شود )0( 
وقتی SAS‏ وی اسکیزواکاماسیس مره ود سالهای 
iS CBS‏ نها اد sad‏ ار کون نم مه نع PS‏ 
دما ۳۶۵ لمیر یک سری از لها ای پلاسید هس 
6 35 نوع gy Jo CDC ng‏ 9 دسته دی دای 
پلاسیهیی gj L Sinn‏ .و بزن Jo YOUN?‏ می‌کند. 
سول‌هایی که ژن CLN2‏ ا CUNT‏ حمل می‌کنندغلظت سیکلین 01 
مر شه Se de‏ نی کم ۳ای جهش باه به سکن 
۳۶۳ در دای کقی می‌اشد در en‏ به ناه کنی SPF‏ برلی ورد 
شدن ب de? Soy‏ موز phe SS‏ سای که اه 
سس 
aos‏ در این امه ها دیگری pis Jo‏ )توق 
شده JS‏ کی ند 


CDK‏ ها مينکنش داد gy‏ یه در مین سیلکین انسان وجود 
داردکه در شکل > ۲۰-۵ نشانددهشده است.پاکشف Sef‏ 


CLN gy‏ دای Satan pest‏ با سیکینهایمتزی 
cals‏ اند پشنهادکد که ها سیلی‌ای Gy‏ موجود در 
rely LL‏ سرویزیه هستند که به دنل هم قطلت og) athe‏ 
کند که وهای لین as‏ شوه به )که در Bogie‏ 
گوااگوندیدهشده است سار تقاوتی از leat‏ که در ابا اشارهشده 

داد این اه نهد ییا Bey‏ شاد یو 
ان ده 


ala‏ سور گفه زاس از ین رن زا 
she‏ بیس Aine‏ در صورت دا ودن یکی از سه 


ما 


کل ری لون ها 


Sb ged Je‏ گیری کلونی ها 


ays‏ داد MPP ssl‏ پیشتهادشد 5۳۴نیز & صورت هترودیمر 
متشکل j‏ ای ساکاومایسیس سروزه ویک سیکلین وجود 
درد در این موردسیکلینی که در Jat G‏ می‌کند) (شکل ۲۰-۲ را 
ملاحظه ند بزی مشخص کردن سیکلین plow Gy‏ به هیال 
زن‌هابیبودند که زمانی باغلفت بلایی بیان میشدندمی‌نونستند. 
ی اسکیزساکارومایسیس 
ete‏ ادا of‏ روش در شکل be ANON‏ 
استه lay yl io eine‏ نی 611و ۱2 را ellis‏ 
Bb of‏ بردنروش‌هایمتفاوت. محققی یک جهش غالبا 
در ژن aS glad So‏ و آن را تام نمنند. 

تعین تیان سه tel S98 JE CLN gj‏ پروتین 
مرتبط | رمزدهی می‌کنندهر cal JS‏ پروتلین‌هادارای یک تاحیه 
۰ اسیدمیهایهستندکهنباهت }524 bl‏ سیکلینهای B fy‏ 


جهش‌های خساس به دما اد 


موجود درانسان, زنوپوس.ساکارومایسیس پمبه و جوجه تیفی he‏ 
نان می‌دهند gl‏ تحیه نی از Se hoe‏ که با 


| tree | 


- is 


cr یا‎ 3) gs 
Dae ote 


GAL ژد سیکلین و۵‎ 4 SS 


promo 
Pp seh )۵( نوع وحشی‎ sled) سلرلبک -ومام/-2م/1۳/۵ ماه‎ 
Gy رکورسیکلین 6 )46,55 رکور بل یکین‎ 
Ble a 3 


۱ 


Gle 
مدا‎ 


135min) 015‏ مق 


sans >‏ سلول 


۱ 8 my 
فلولورسانس > فلونورسانس‎ > 
شک بر ۷۷ لین )رای ورودسلولهای ساکارومایسیس سرویزیهب فا 5 مورد نیز است و بیان زیاد سیکلین نا‎ ۸ 


این سلولا ره مورت زود به ست فاز 5 سوق می‌دهد. تور مخری به کار رده شده رن رات ان یکی از سه مکی 1 در 
سای مره رکه روت قوی GALL‏ متمل Joa‏ ند این روتنک زر میس nls‏ ینود بای مشخصس 
کر یت هن مود در 1G)‏ لور در متوض رن hl‏ 1201۸ معل میدق یه و سپس ss Il‏ 
le bat Ja Je‏ ور میهد کل NK‏ ملاح ند جون متای DNA‏ ره و la pl‏ ار متای DNA‏ للهای 
01 مش ان وش یود سای موجود دان و زا چره وی یس دهد. )8( tap‏ نع وی که Sy‏ یهد 
است در عدم حضور و حضور لک hla pe J ALS, gi‏ و2 و On‏ نشن می‌دهد.() در عدم حضور لو da bbe‏ نع وحشی که وکتور میلین 
les Gy‏ درصدیش jess‏ هر در gS‏ رشن are‏ جک وزیا سین )وه 6( هش میهد 
ale dey‏ 0 دروکر باه دنک موش میشود تزع سوه به ور لیم بر میدن بای lO‏ ایک در 
oe‏ سکن yy cle He WIG‏ سکن ,)9 ده اس یز درد ای از لها درا 5 و 6 در عم pio‏ لور در 
مها کشت نان ia‏ نوارب اوه رای وق ان کین 0 ازور توس wi‏ او یود وله چره سول ال 
کر ود موق مشود ot)‏ پین) که cL‏ دهد از بهسکلن Gy‏ ری ورد dS Ba‏ 


Gy .سوق می‌دهد.عاوه رین در دم حضور هر سه سیکین‎ hla غنی شدکند‎ cane می‌تواند در‎ 0 logs 
درشکل ۲۰۷ نشانمی‌دهد تلد شدن...سلول‌ها در متقف م‌شن. ان آمر شانمی‌هد که فاتور‎ sul که‌داد‌ای ان‎ 
S بل ورد سول‌هایب فز‎ CDKG) ye مان‎ SPF ۰ للهایموجود در ,6 رکاهش‎ ene G phe زا یک‎ 
اور تیچ به دست‎ Wa مود از ات این‎ Wings بودن سطح کمپلکس "با کارومایسیس‎ TL پدیدهاثبات می‌کند که‎ gpl می‌دهد‎ 
Gf See سترت زودرس .ندز کین موز نیز رایس‎ ab بهسمت‎ Ingle 0-0 سین‎ 


دی 


62 
ی 
1 قسفر 
62 ی 
اش اس ۲ er‏ 
ee‏ ای Sid‏ 


BBS Se S30 نیم شده مهارکنده‎ alsin tang سرویزیهبه‎ gulag a کترل شروعفاز در‎ 


۵ شکل ۲۸ 


Cyclin-COK‏ قز 5 «CIb6-CDK)‏ سبکلین 61216)شروع به تجمع در Sich alo Whee Gy‏ مهار می‌شوند. این مهار ماع از شبوع 
Sil ean‏ ال سل یود کپلک‌های یکی 1016)محله SG)‏ دار تجمع sae‏ 61020 در جدین 
یکین CDK‏ ایا ashe‏ ره( بان re dete Sil oe‏ هشن نوا Se SCF‏ لیگ ايند 
که بهدبالآن عمل تجزیه Seley Sic]‏ پروتزوم صورت می‌گیردمرحه 9 کمپلکس‌هایفعال سیکلین- CDK‏ 58 5 آغر ستز sll DNA.‏ 
مین by)‏ 6 ی عم به وهی ped‏ اج کاس پیش که در یل )وی ab‏ نی دزی sles gr DNA‏ 


هتگانی که به اه کافی سیکلین نقطه he‏ 0 از 
۸ خود سنتز شد کمپلکس 0106 با سیکلین نفطه he‏ 
oS 9 Gy‏ 50۳و MBF‏ را فسفیله مینک سب 
JIS‏ شدنشان می‌شود اّنفاکنورها سیب رونویسی ژ ژن‌های 


"سیکلیناراخر Gy‏ یمن gCLNI‏ 2سا لقاء می‌کنند که 


بوئین‌هایآه ay‏ ها 5راشدت ane‏ نا مان douse‏ 
تنظیم ترجمه 08۷۸ی CLNS‏ در پاسخ به غلظت مواد غنایی 
در محیط کشت JAS pay ple‏ طول دور PG)‏ 
rely Ss‏ سروییه یبد pee‏ میلین SST Gy‏ 
فاکتورهای SBF MBF‏ سیب تحریک روویسی جندین ژن دیگر 
که بای هماندسازی مور نازاس نز م‌شوند ین ژن‌ها امل 
lays‏ هستد که یروادهای ply DNA‏ زیواحدهای 
RPA‏ (بروتئن‌هایی که در بوکاربوت به SSDNA‏ رشته‌ای 
متصل می‌شوند), 0۷۸] لیکار و آنزیم‌های مورد نیز بای ستز 
«نوکی‌ریووگوید | رمزدهی Se‏ 

یکی از مهمتینسوبسترهایکمپاکس CDK‏ سیکلن اور 
پروتلین Cab‏ است.به خاطر آورید که این فاکنور ۸۳/6 را 
به سمت پلی بوبی کوئیتینهکردان سیکلین نوع 3 در SUT SM‏ 
هدایتمی‌کرد که ان عمل سیکلیهای 8 ای دستگاه 
زوم نشاندارمی‌کرد. فسفریلاسیون ۲1310۱ نوس CDK‏ 
سبکلین Gy‏ سیب می‌تود این پررئین :)از Sha‏ 


edie صورت‎ 


عبورمی‌کند وود میتوزمی‌شوند تولید زد سیکلین میتوزی باعش 
کوته شدن وذ) وورود زودرس به یتوزم‌ند. در صورتی که مهار 
سیکلین میتوزی به واسل‌ی جهش سبب طولانی شدن و9 
aad li ۰۰۱۲ SS] gh‏ ید Sig SS.‏ 
لام از ساکارومیسیس سرویبه همان سیکلینهای مرح Gy‏ 
ye Sadie‏ از از ()چرخهسللی انیم م‌کند 

در سلول‌های مخمر ping‏ ۲03 به عنوان سیکلین مرحله 
مین )عم می‌ندچراکه ان پروئین در PSG) Sedat‏ 
سلو‌هیی که ه طور نام قسیم م‌شوندبه طور ابوه بیان 
گرد 081۸ ین پروتین در کل دوه De Sp‏ به یزان 
La‏ بت نولیدمیشودولی ترجمه این 7080۸ در باس به 
he‏ ماد li‏ تظیممی‌شود MRNA‏ ۲1۸3 دای یک 
تال قبل cas gals‏ کوتاهاست که I‏ ترحمه از SA‏ 
Gls‏ تاک مهار میک اين مها در حضو مود ای زیاد 
حذف می‌شودکهمنجر هل شدن مسیر STOR‏ ماب از 
شمیت کنو شروع ترجه می‌شود (شکل MY‏ جونبوتین 
CLNS‏ شدیا پر است. شظت آن با سرعت ترجمد 
۷۸( اش pg lag‏ تیجه مین میت کمیلکس‌های 
با سیکلن Oy le la CDK‏ که پیت هت پروین 
سیکلین نقطه‌ای Gy ile‏ می‌بائد به میزان قابل توجهی توسط 
ie‏ مود ale‏ تیم می‌شود 


ات5 -. ی سلولی و مولکولی | 


0۷۶ سبکلین مبتوزی 
0۵ 
244 فا 5 ال 
3S 06‏ 


cba 
OK 


سکن ۷۱۵۵ 
۳2 


و606 سکلت Gyr‏ 
0 


۱ 
سکن رل نز نو 


ald‏ کملکس‌های CDK‏ سکلین درطی چرخه gle‏ هی yy‏ نبا تسب با تبون کی 


شکل 19 


efi lal که الیش با‎ ۳0 fae cal سروزیه نها یک میکین‎ tly مشخس شدهاسته‎ CDK gabe lay et 
می‌شوند‎ edge Bp در طول‎ an pla باتوی‎ ane Sat 


می‌شوده مهار می‌شوند این پروتئین در وخر میتوز و > Gy Sl‏ 
ope apse gl‏ 5101 به ola yb‏ ننه کمپلکی‌های 
CDK ol‏ نون را مهار می‌کند وروی کسپلکس‌های 
سیکلین-06نوع IG)‏ ند ها Sots lp‏ ید 
yy‏ به 58 5 با آغزهملندسازی DNA‏ تمین می‌شود در 
سلول‌های ساکارومایمیس سرویزیه این عمل Ales‏ رخ می‌دهد که 
up 5 i ye‏ شود oe‏ بدا پلی یوب ک: 
Sil‏ وسیلهی ont‏ - بو ISD SBS‏ 
SCF‏ مورت JS) 268 ye‏ ۲۰-۲۸ و همچنین شکل ۲-ه۲ را 
in Ye‏ ند هگامی uscd‏ شد کمپلکس‌های سیکلین 
LS CDK‏ ضفریلاسین چنین بر 
همانندسازی که بهنقطه آغزین هماندسازی متصل می‌بانند 
همانسازی 2۱۸ | لاه م‌کد. ان مکانسم با فعال کردن 
کمپلکس سیکلین- CDK‏ 5 (مپاکردن Daj SES‏ که 
سیکین در حال ستتزاست و بس از آن تجزیه شدن سریع 
مهارکندم)جزهمی‌دهد نا gals las‏ از کمپلکس‌ها به طور 
ناگهانیفال شون جایآنکهفلیت bd gS‏ تدیجی در 
نود مهرکنده با نت سیکینهای فاز IBIS‏ یاب 
JO‏ میم که تجزیه تنظیم ده Siggy ay‏ میلی 


APCIC‏ جدا شده و در تبجهپلی up‏ گنه شدن بیشتر 
میکلین‌های B‏ در طول ار Gy‏ مهار یشود JS)‏ ۲۰۰ 
eng AS MBF gig‏ کپلکس CDK‏ سیکلین 
Jel G) the slat‏ می‌شود عاه بر Gy BY tact‏ 
سیب تحریک رونویسی دونوع سیلکین Bi Ja ang oo‏ 
Sa SUS‏ ین سیکلنهای نوع و22 relay Slo‏ 
سرویزیه شکل گرفتند بای شروع سنتز DNA‏ مورد نیز می‌باقند 
آنها را سیکلین‌های Sly‏ فاز 5 sai go‏ غیرفعل‌سازی ae CARL‏ 
کمپلکس‌های CDK‏ سیکلین از 5 اجره می‌دهد تا راخ 
تجمع sol,‏ فاکتور CAND‏ به وسیل‌ی هم کمپلکس‌های CDK‏ 
سین خر و CDK‏ سبکلین gy‏ ۰3 ففبله و رال 
می‌شودو لذدرسراسرفر 5و وفز Ps ga 801 SIUM‏ 
که JUS 00:14 iad‏ شده و فسقات از agape Cal‏ 
Bb ibn‏ میا 


DNA مهارکننده فاز محرک شروع هماندسازی‎ apd 
میباند‎ 

وقتیهترودیمهای یکین BY pS hy CDK‏ 0 
iby ar‏ ستفیااصال یک مهاکنده که 51 نمیده 


یه و ۲ 


چسندین سیکلین فعایت کیازی CDK‏ ساکاروایسپس 
سرویزه را در طی فازهای مختلف چرخه سلولی تنظیم 
می‌کند 

همچنانکه که pla pe‏ حال Alpe‏ زین مخمر دنز را یش 
ange‏ ها شروع به رونوسی ژن‌هاییمی‌کنند که دوسیکلین دبگر 
نوع ]را رمزدهی می‌کنند این سیکلین‌ها کملکس‌های سیکلین 
)یل از واواخر فا 5 شکل می‌دهند.ينکمپلکس‌ها 
هرهب مپلکس سبلین- Ly CDK‏ فاز 5 هماندساری 
DNA‏ ار نقطه آغازی را در سرتاسر فاز 5 فعال می‌کنند. چون 
کمپلکس‌های سیکلین CDK‏ ال M38‏ واواخر از 5 تشکبل 
درک میتوزی را در تدای میتوزبه کمک دو نوع سیکلین میتوزی 
So‏ شروع می‌کنند به ان اسم نامیده شدند. این سیکلین‌های 
میتوزی رقنی سلول‌های ساکرومایسیس سرویزیه هماندسازی 
کرومزوم را کامل کردند و وارد و wind‏ ببان می‌گردند ان 
سیکلین‌هابه عنوان سیکلین‌های اواخرمینوز عمل می‌کنند به این 
تنیب که به CDK‏ متصل می‌شوند LS‏ که وب ape‏ 
میانجی‌گر می‌کند را تشکیل هند. 

رین هر jag‏ سیکلینه, ای ساکارومیسیس 
سرویزی اه یک عماکردخاص در ارب فاهای مختلف چرخه 
olan le‏ می‌کند که در شکل ۳۰۲۹ نشاندده شده است. 
سیکلین - CDK‏ محلهمینی Gy‏ بان سیکلی‌هایااخر 0 و 
cata‏ دیگر sgl) Gy Sle dbo‏ فسفریلاسون و 
در Jd J‏ کدنفاکورهایرونویسی 587۳ و AGI MBF‏ 
Se‏ سیکلین - 196های APCIC doe‏ در LG‏ مهار 
می‌کند وه میکلین‌های نع B‏ (سیکلینهای فر (S 9M‏ اجه 
تجمع یفن رمیدهندسیکلن - 01 مرطه ,0 تجزیهشدن 
Sil‏ مهارکندهفاز 5 | نیز سیب می‌شود در ال فاز S‏ 
کمبلکس‌هایمیکلین - CDK‏ موجب منت DNA‏ ی‌وند.در 
راخ فاز 5 سیکلن‌ها cies‏ سیکلن‌های ستوزی عمل کرده و 
تشکیل درک Sige‏ | موجب مشود و les‏ بقاوع 
ساکارومایسیس سرویزیه سیکلین‌های میتوزی می‌اشند که 
GRE‏ در مانه موز به یشترین مقدر خود می‌رد. ان 
سیکلین‌ها همچنن در تشکیل دوک میتزی شرکت می‌کند ماه 
طور عمده به OPE‏ ‌های میتوزی عمل می‌کنند به ان 
صورت که با CDK‏ ایجادکملکس کرد و جداشدنکرومزوم‌ها و 


سیم همه را موجب میشوند. 


_ 


دو کمیلکس پروتئین - بوبی‌کولیتین IS‏ نی 500۴و ۸۳6/6 
هدایت منود سهگذر مهم و اصلی را در چرخه سلوی کنتول 
می‌کندشروع فا JS‏ طریق تجزبهاتوسط SCF‏ شروع ناف 
از طریقتجزیه سکورینبهوسیله ۸66 و خروج از مینز 
طریق تجزیه سیکلین‌های B gy)‏ وبسته به APCIC‏ 
APC‏ وسیله‌ی فاکتوراختصاصیت 4020 بهسمت بلی 
یوب MS‏ کردن سکورینمهارکنده در نار نیت می‌شود 
(TIT JSS)‏ کمیاکس ۸۴60-00020 همچنین تجزیه شدن 
ES lng‏ سیکی‌هایمتوزی ای سیب میشود. 
آمابه مقدار AIS‏ سبکین میتوزی برای حفظ تراکم کروموزوم تا 
lg‏ نار alge Ae‏ رین فاکور اختماصیت مشخص 
دیگری (Chl)‏ ۸۳0/6 را هدف 5 یدهد تا سیکلین‌های 
نوع 13 باقی بمنند (شکل (Vote‏ برعکس APCIC‏ پروتلین = 
از SCF‏ به sty‏ نسفریلاسیون فکتوهای 


oe‏ کرئیتن 
اختصاصیت 


لیم نمی‌شود و به جای آن نوسط فسفریلاسیون 
سوستریش, (Sil)‏ تظیم م‌شود. 521 بهوسیل‌ی سیکلین 
CDK-‏ ,ثهای مرحله فسفریله می‌شود (شکل 4۲۰۲۸ این 
فسفریلاسیون حداقل روی شش جایگاه Sic‏ صورت می‌کیرد که 
این bile‏ موبسترای بت SS ty lind‏ سیکلین- 
)6 مرحه Gy‏ می‌باد Jt oy‏ فسفریلایونقبل از که 
SCF‏ خوبیبه 5161 متصل شودو آن را لیببیکولتین ند 
صورت می‌گیرد.اينتفاوت استراتزی برای تنظیم کردن فعلیت بوبی 
کوتن - پرونین کار SCF‏ و Mas! APCIC‏ بان دلیل رخ 
می‌دهد که APCIC‏ دای چندین Jed siege‏ سکورین و 
سیکلی‌های نع B‏ مادک بای در زمن‌های مختف چرخه 
تجزیه شوند در مقیل. ورودبهفاز US‏ نیازمند تجزیه شدن یک 
pe ad 4 gu ole cal Sic oS) cay‏ 
چندین جایگاه سیف در Sicl‏ شروع 8 pb 41S‏ یدزد تا 
Old‏ سیکلین- CDK‏ به وج خود برد و فربلاسون سیر 
سوبسترهای سیکلین- CDK‏ مرحله ۱ )به بایان برسد. یک امتیاز 
دیگراسفاده از رویز بای کنترلکردن مسیر توسط ان نقط 
بحرنی در چرخه سل ین استکه تیه ندن یک عمل Spd‏ 
پرگشت میباشدواین نان رامی‌دهد که سلول‌ها چرخه سول 
به طوربرگشت‌ذی تا دریک مسیر طی می‌کنند 


| 


~ را در فا 5 وقتی که به وهی سیکلین‎ DNA jy hp 
ففریله‎ (DDK) کر هردیمری دیگ‎ gn فز 5و‎ CDK 
همره با پروتین‌های دیگر که در‎ DDK شدند شروع می‌کنند.‎ 
شرکت می‌کنند در مرحله 6 بان می‌شود‎ DNA همانندسازی‎ 
(0) رحه‎ 

گرچه تم وهای که میبست ری فلکردن منز 
DNA‏ ففرله شود نز مشخس LA‏ مشخص Sa‏ 
fe‏ ضفریلاسون یک زیوحد jj)‏ 4604 که دای 


اش زیراحداسته نیز فسفریلاسون ES‏ شروعدیگ به 


نام 646 بری ان مر لازم اس هدنل فسفریلاسون این 
aly‏ هلیکار 211۸ ا از می‌کن و ots gl SSDNA‏ 
ترسط پروئین‌های متصل شونده به تک رشته DNA‏ یعنی 
ag So gARPA‏ هماندسازی SS) Sig isl‏ 
۲۰۰ مراحل (0) و )0( و )8( شکل ۴۰۴۱ را هم ae Me‏ 
ای 

هنگمی که gla in‏ همندسازی از قاط آغاز حماند‌سازی 
دور م‌شون,فکتورهای آغاز قسفریله شده از کروماتن جدا 
می‌توند ما کمپلکس‌های 0186 به سرعت به نی BUI‏ 
۱۸((آهای دو lect,‏ مختصری متصل شده و در تمام چرخه 
سلولی متصل باقی می‌مانند JS)‏ ۲۶-۲۰ مرحله © را ملاحظه 
(aah‏ تولی‌های آغزفقط یکبر در طول فا 5روشن می‌شوند زیا 
فاکتورهای شروع فسفریله شده sly gai‏ مجددا به صورت یک 
کمپلکس پیش هماندسازی تجمع ph‏ تیجه فسفریلاسیون 
hel‏ کمبلکس پیش هماندسازی توسط سیکلین - 6 های 
j8‏ 5 کمپلکس gl DDK‏ همزمن, jel‏ هماتدساری DNA‏ 
در یک نقطه Jad ll‏ و آغازمچدد هماندسازی در همان iy dais‏ 
مهار مین من رکه شاه SS ab‏ یکین Bey‏ 
CDK-L‏ در طول فا J, Go 9S‏ نز فل stage‏ حالت 
فسفرله فاکتورهای شروع هماندساژی که ماه از تجمع 
کمیکس‌های ed glean ae‏ حظ ینید مره 
0 

وقتی که ۲10614 فسفااز در اواحر آنفزفعال می‌شود و 
کمپلکس ۵۳6۱6:60۵۲ تجزیه تلم سیکلین‌هی نوع B‏ 21( 
oye jg‏ منود قسناتهایرویقکتورهای غزی توس 


1+ Replication origin 
2 Orign - recognition complex (ORC) 


همانندسازی در هر نقطه آغازی در طول چرخه سلولی تسنیا 
یکبارشروع می‌شود 

همانطر که در فصل ۴ بحث شدکروموزمهایبورونی از 
چندین gil da‏ هماتدسازی (؟,همنندازیمی‌توند روز 
jaan‏ ان bli‏ در طول S bye‏ صورت می‌گیرد و در 
nope‏ در طولفز نها یک بر هماندسازی زان نقط 
شروع می‌شود.عارهبرين aye‏ 5 نادمه apy‏ 
همانسازی که از ciel bib‏ چاه د طول هر کرمزوم رو 
juan ce cal as‏ کم در هر کومووم شود ان در 
lin oe‏ یر همانندسازی قاط زین aS‏ شدن 
همانندسازی به سلول در طی تکنیر این اطمینان | میدهد که تعداد 
نسخه‌هایدرسنی از نها اشته Ach‏ 

قاط زین gia‏ در مخم دای یک تولی ۱۱ جفت 
بازی حنلتشدهمیبشد که به یک رین «گزمری متصل 
می‌باشد(کمپلکس شنامیی‌کنهنقطه آازین (086) )این 
کمپلکس برای DNA fe pt‏ مور نیز tet‏ 
انگنت‌نگاری با اسقادهاز DNasel‏ (شکل NN‏ رمویدهی 
امن ate EY JSS) ls ging‏ بهویهای 
DNA jal‏ در چندین 4938 ght los‏ میدهد که ین 
پروین‌ه درطی همه زهایچرخهسرلی Jace‏ به نا 5 
tha Bl‏ چندین کنر شروع همانندازیدیگر ری آغار 
سنتر DNA‏ در نقاط آغازین در ساکارومیسیس سرویزیه به 
وسیلهی لمات ژتکی یی شده ات tap pS‏ 
همانندسازی DNA‏ در طول Gy‏ متصل به 0186 باقی می‌منند 
اما ان فاکتورها در طول و3) ML‏ به ناحیه ORC‏ متصل 
نمیشن در طول 62 کنورهایشروع ماوت به ORC‏ متصل 
می‌شوندتایک کمپلکس پیش همانندسازی راد هر نقطهآغزینبه 
وجو رن شک مب 

محنودیت pl da‏ در شروعهمننسازی تا رای یک 
در هر چرخه سول در ساکارومایسیس سرویزیهب وله چرخه 
متاوب در یزان فلت سیکلین - ۲121 وع Gob JB‏ چرخه 
موی Serpe cule apie Jal‏ این Shas‏ فالکمی در 
ورین ,0 و cad‏ بایدر و0 5و یقفا ی 
می‌کند.هماطورکه ما بل اثار‌کرديم کمپلکس‌های فاز 5 در آغاز 
سیکلین - CDK‏ مرحله 5 وقتی مهارننهویژه این مرحله بعنی 
۵1 تجزیهشد ال مشود کملکس‌های پیش هباندازی در 
قاط Gy gu‏ (کل ۰.۳۰ مرح )( تجمع حاصل 


یقن سل رون 


تیجه DNA‏ کرمزوس LB‏ یک بر در هر چرضه سلرلی 
oe ian‏ 


ASUS فاز‎ ASH پروقین‎ 


* ساکروماسیس سروزیه یک پروتین کی وابست به 
سیکلن (CDK)‏ را یل Se‏ که با poate lan‏ 
| طی فاهای ie‏ جرخه لول ile‏ می‌دهد (شکل 


شکل ۰.۳۰ تجمع و تنظیم کمپلکس‌های پیش shales‏ 

pO ay‏ ول دای 0 قاتورهایشروعهمندسازی که 
به مور jade‏ یش بررویکملکس شاسای‌کنده له 
هماندسازی (ORC)‏ به طه آغزین هحاندسازی متصل است 
تجح ید وکمپلکس پیش همندسزی ره وجد age‏ رله 
gl Stes Sib» 9‏ سیکلین- CDK‏ فاز 95 0۳ امه 
کملکس پیش هماندسازی | فسفربهمی‌کند. موحله 8:ابن 
pe ped‏ تال CS‏ مینود که pa‏ بهفل‌سازی 
هلیکاز هگزامر MCM‏ می‌شود. این هلیکا رشتههای DNA‏ مادری 
ابر که وموجب جدشدن فاکتر زین ۲146 و از له 
cull‏ می‌شود. RPA‏ به DNA‏ تک eis hy‏ می‌شود مرحله 
© شرو نت DNA‏ توا DNA‏ لیا »رم )$62 6۳۱ 
مرطه 0 اجه So‏ مور نی بای حرکت چنکال هماندسازی فا 
خواه می‌شوند وستز دوجهتی هماندسی در نقطه آغزین به 
ny‏ هر یک ا چنالها مه Geel da Ng ORC age‏ 
در gles) p DNA‏ دخری متصل می‌شود Ul‏ قاکتوهای شروع 
هماندسزی هه صووت فسفریل رد ی ند در قعطه نزن 
کمبلکس پیش همنسازی را بهوجودآرن.کمبلکس‌های نوغ B‏ 
yh‏ 1( اترهای زین ربیف 5و dope‏ 6 و 
یل Sp‏ فسفریله که hg‏ ین فاکتورها ینود 
کماکس پیش ag Lilian‏ که توس نسفاز 24014 
رل نداد سیکلینهای eB ey‏ از پا یی atest‏ 
وسیه‌ی ۸۳6/6 Ul sy‏ تجریه bac‏ وجود sng‏ چنین 
S18‏ دبک بای هماننسازی مود نا است نان ده ده است. 


4 فمفاازبرداشته م‌شوند. ین امر موجب car‏ مجدد 
کمکس‌های بیش هماندسزی طی ول Gy‏ می‌شو. هجانکه 
US‏ شرح ad oo‏ هار فلیت ۸۳06 در ,60 باعن تجمع 
سیکلین‌های فاز 5 م‌شود که بای شروع 5B‏ 5 بعدی مورد نیز 
tan‏ مکیسم تنظیمیدو تیه 1( Sh SL‏ پیش 
هماندسازی فقط در طی yy‏ زملی که فلت کمپاکس‌های 
gel CDK: Bes’ lw‏ سته pie ead‏ )هر 
نقطه آغز ففط یک بار در هر fi‏ 5 همانندسازی را غاز Sige‏ 
(هنگامی که فعایت کمیلکس سیکلین فاز 61015 بلا است). در 


| 


۱ ۳ 


a, Sas‏ پیش هانتسازی شده و بطور همزمان با 

Coe نمودن اجه کمپلکس پیش همانند سازی. از‎ dyad 
کمپلکس‌های پیش‌هماندسازی جدید جلوگری می‌کنند‎ | 
a dott rors J) | 
lis در هر کنام از‎ DNA آغاز همانندسازی‎ 8 | 
هماننسازی (فقط یکب)اقاق افتاده وتا آاقازادامهمی‌ابد‎ | 
منجربه تجزیه‎ APCIC ال شدن‎ (tl دراين مرطه‎ | 
شدن آغاز مجدد‎ SL می‌شود‎ B سیکل‌های نوع‎ | 
کروموزو‌هایهمنندازی‎ ttle UDNA هنتسازی‎ | 
تشمن می‌ند که سلول‌های دخترتعدد صحیحی‎ ld | 

| کووزوم در هر سول th eb‏ 


J‏ چرخهسلولی در سلول‌هایپستانداران 

در مرجداتپرلولی کل قی se‏ سای در طول ردو 
JS sol ilo cae ys‏ هر بافت مهم وضروری pS Sal‏ 
led hag le‏ بیدا از سیرهایپمانی رل 
میشود.  ula‏ جرج سول باماس هویت و تاد لولهای 
هسایه وهای داخل موی باس از و Se sey‏ 
سلول Jad) ye Jl‏ ۱و gs Mahe Sl.‏ 
YS Ge Se 1G)‏ شده وبهمحه‌ی Gy‏ می‌شوند 
(شکل 4۲۰-۱ برخی از سلول‌های a plas‏ [مانندفیروپلاست‌ها 
و sy ge aca‏ تحریک شده و ty ns‏ چرخهی سلرلی 
ورد شده و pit‏ ادا بسیاری از سلول‌های مینوزبفه و 
Bp US argyle‏ سول بازنمی‌گرددو یگنت من 
جاک رین قسستبحن میشومکایسمهی SER el‏ 
سوک در ممرهادرتخ‌ه و جبن‌هایزنووس پجود اند 
در للهای سوبتیکبرکاروتهایپیشرفه‌تر اند نان و 
cies fo‏ یز Se de‏ 


نسقطه ی مسحدو دکنده در پسستانداران؛ مشابه استارت در 
سلول‌های مخمری است. 

بیشتر سطالعات در زمینه‌ی LES‏ چرخه‌ی سلولی در 
gulag‏ توسط سلول‌های کشت شده انجامگرفته که نیاز به 
clay‏ رد پیپنیدیخارجی [منوژهبلی تحریکتکنیر 
سلولی داد ال ان فاکتورهای رشد 4 leony‏ گهرند 
اختصاصیکه در غشایپلاسماییقا رت با تال یم را 
jel‏ ی‌کد که در هایت بر رونویسی sp SiS‏ سلولی تأیر 


۲۰-۹ را ملاحظه faa‏ 

8 سه ,6سبکلین در JWG)‏ هستند. غلظت mRNA‏ 
سیکلین Gy baal‏ طی چرخه سلولی paid‏ جشمگیری 
ah!‏ اما gf aang‏ با مقار در دمنرس igs‏ مود eRe‏ 
تیم gs‏ 

8 هنکامیکه کمپاکس‌های سیکلین - CDK‏ اواسط ون در 
ین ha‏ رواشم 62 تجمع میب ple‏ فاکتور 
JB gad sin‏ می‌کنند این دوفاکتر با 
slag‏ اراضر 6۱ و هصمچنین آنزیم‌ها و سایر 
بروتین‌های مورد نباز برای همماندسازی 0۱1۸ و 
سیکلی‌های BB Bey‏ 5 را Sip‏ می‌کند. 

# کمپلکس‌های سیکلین - 6۳9۷ اولغر Gy‏ ,648 را 
ففره و هر A‏ 01 کت ختصامیتیاست که 
کلکش پبیش (AFCIC) BF ips‏ | طرف 
سیکلن‌هاینوع cn B‏ نموه و بدین تب امکان 
تج BB gy dae‏ 5را دار (2) یهن 

8 کمپلکس‌های سیکلین - CDK‏ فاز 5 در آغاز بوسله 
ال مار یود aims‏ شدن Sic‏ توبط 
وبگوئتن - تین Sel SCF ILS)‏ بزی تجزیه 
pity‏ انار موه و کپلکس‌های CDK - jn‏ 
ار فال شد رکه LT‏ فاز 5 ر شروع می‌کند. رها 
JSS) subi‏ ۲۰,۲۸ ,| ملاحظه (4S‏ 

* سیکلیهای نع SUID‏ از 5 ولاز کب در 
SG‏ بیان slayer eae‏ با 6106 تتکبل 
می‌دهند که هماندسازی ۱15۸ یش رده و باعث تروع 
JS‏ رک د ول sighs ihe‏ 
© سیکلی‌های نوع 1 ولخرفاز ۱۸ که در و بیان شد‌اد. 
هترودیمرهیی با CDK‏ تشکیل می‌دهند که وقابعمیتوزی 
اتحریک Se‏ 

Ul Sl »‏ فاکواختصاصبت &Cdhy‏ دفسفریلاسیون ال 


yb‏ مین ۸۸6[6 ری پل بهی کولتنه کردن همه 


B ep age‏ هلت مین درب آنتجزهبرووزهی 
Jae ۷۲ Al‏ 08 و اکان eas‏ موز( میهد 
JSS)‏ ۲۰۰۰ | ملاح fas‏ 

* هماندساری 0۸(از ککس‌های تج یات در 
lie‏ همانندسازی cok‏ ول EG‏ می‌شود. 


ao Eee 


جدامازی شد مقا ye‏ سه lS‏ نع که در abe eyl‏ 
سلول‌هینمینوند ماوت است.دراینجا اب عون میکلین D‏ 
از آنها یا می‌کنيم, سیکلین 2 و ۰2 بهترتیب» سیکلی‌های اواسط 
G)‏ و اواخر 0 هسنند.آزمیشانی که در cl ll‏ بادی‌های 
خدسیکلن D‏ لولای کشت شدمی lin‏ در زمانهای 
مختلنیپسآرفودن فتورهایرشد تریق i‏ نان اند که 
سیکلین ops sD‏ قطهی مجدردکنده ضروریاست SSS)‏ 
fren‏ 

کل ۲۰-۳۲ یک مدل یچ بای دورههایچرخه‌ی ae‏ را 
نشان می‌دهد که در cela SS YT‏ مختلف سیکلین - ۰6 
در سول‌های پستاندران متوقف شده در Gy‏ عمل می‌کنند که 
بافزودن فاکتورهای رشد تحریک به تقسیم شدند. در LE‏ 
laps sd lng‏ کشت شده‌ی Go‏ هیچ سیکلین و 
ی تولیدتمی‌کنن.غیاب این پروتئین‌های حبانی, علت ینکه 


جرا سلولهای 6 درطولچرخه‌ی سول بیش نی‌رند و تقسیم 


نیون ان می‌کن 

جدول ۱-*آکه پش‌تر lp‏ فصل tapi aba gh‏ 
Sh fle glaCDK ,‏ ین کربم و بخش‌هایی از SER‏ 
سلولی که آنهادرآ ال هستند را خلاسهکدهاست. سیکلین‌ه در 
دوگرهعدهفا sighs‏ سیکینهای و سیکینهی نع 3 
که در 5 وتو eM‏ میک Seas San ef‏ یک iJ‏ 
یک به یک بین عمل سیکلی‌های متعدد و 0016ها در و 
یزوس کمایس nln Lge‏ سرویی مرا 
رس کرد کمپلکس‌های متفی که ها تشکیل elfen ge‏ 
Lay loa yo‏ عملکردشاندراوسط )وخ رو 
M‏ مود Bag‏ گرد تام cae‏ نو OSB‏ 
تخریی دارد که حفاظت شه بو و توسط رثن cep,‏ کوئیتین 
لیگار 6۵:1 - ۸۳6/6 glu‏ می‌شوند در حالی که 
سیکلین‌های My of Gr‏ را تارند. رین APCIC‏ فقط فعلیت 
کملکس‌هیی [ سیکین CDK‏ را تنظیم می‌کند که 
سیکلن‌های Bey‏ )2 


بیان تنظیم شده‌ی دوگروه از ژن‌هاء سلول‌های پستانداران را 
زب چرخهی لول بازمکرداند 
زوین a ley‏ 4 ملول‌های ang‏ که در Gy‏ 


1. Restriction point 


" 


می‌نار bai)‏ ۱۵و A‏ 
سلولهایپستآنان که در AE‏ وهای رد کشت داد 
atlas‏ در حالی که کروموزوم‌های دیبوئید درند در Gy‏ منوقف 
می‌شوند Sl‏ فکتورهای رشد به محیط کشت اضافه شوند. این 
سلول‌های مخاموش» از قطه‌ی محدودکنده ENE‏ ۱۶ باعت. 
مد میرن و۸۶ ساعت دزن به از 5 اد می‌وند و در 
دای چرنه‌ی سلولی پیش nee‏ (شکل ۲۰۲ نقطدی 
محدودکننده زمائی بس از افزودن فاکتورهای رشد است‌که در آن 
دگر, وله ای رود فا 5 نب ای بهحضورخاتورهای 
رشد ندارن. همنندنقط‌ی استارت در سلول‌های مخمر, نقطه‌ی 
محنودکندهنقطای در چره‌ی یاس که در Spe]‏ 
بانب ست وه از پیش tine‏ چره‌ی سول 
بایان Saban‏ ان رون در ار للهای کشت دی 
پستنان حدود 7۴ سامت به ول edly‏ 


9a CDK‏ سیکلین‌های Sonn‏ عبور سلول های پستاند رن 
از چرخه‌ی سلولی SS sepals‏ 

SDL‏ اسکیزوباکامایسیس پمبه و ساکاروماینیس 
سرریزی» که فقط یک کیناز وابسته به سیکلین (01016) را Ae‏ 
تنظیم جرخه‌ی سلولی ننظیم می‌کند. سلولهای بستندژن از 
gues‏ کرچکی از 01ها جهت تنظیمپیشروی در چرخه‌ی 
سلولی تفه yp Sp‏ 1216 مزان‌های مشخصی دراک 
سلو‌های in‏ بان می‌نوند و در تنم چرخه‌ی سلولی 
تقش بازیمی‌کند. این ها رز ,6, ).م66 
CDKg‏ نمیده‌اند که از طریق تونیی کلون‌های 61011۸ آنها در 
تکمیلکردن مخمرهایجهش یات دریک ۵ خاص, وی زروی 
So bighcals‏ 001 ها sige Sls‏ 

wlan‏ سلول‌های ساکارومابسیس ype‏ سلولهای 
ton‏ سیکلی‌هایمتعدی را ان iS es‏ سیکلین‌های ۸و 
SB‏ در فاز 5 و و6 و ابدای میتوز عمل aide‏ در بدا هنکام 
sulle‏ چین دوموجود al buoy il chip) aby‏ عنوان 
روتی‌هیی که غلفتآن‌ا دار agg clay‏ شنفه SAE‏ 
stan (fork J)‏ میکلین yA‏ سیکلین در تام ge‏ 
dle‏ که مورد آزمایش فرار گرفته‌اند ay‏ شده استد 
glacDNA.‏ رمزدهیکنندهسه بهسیکلین مرتبط نوع 0 نساتی و 
سیکلین نوع ۳ راساس tl‏ تکمیل سلول‌های ساکارومایسیس 
سرویزیه چهش pl‏ سه زن ریزکننده‌ی سیکین‌های Gy‏ 
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زمان بعد از هس یی رز 


ساعتها ou balan‏ ناکتورهای رشد 


شکل تجربی ۲۰-۳۱ (شکل AS)‏ آزبایشات تزربق آنتی‌بادی Mle‏ سیکلین D‏ نشان می‌دهد که سیکلین D‏ برای عبور از SRS‏ 
محدودکننده, pi‏ است. سلرل‌های بستاناران که در Gy‏ متوقف loud‏ و در ان آزایش‌ها تاه ctl fad‏ محدودکننده ۱۴ تا ۱۶ ساعت بس 
اون وهای شد ور کرد و MEE‏ ساعت بعد ورد فز 28 )9( وس lle‏ وهای ee‏ ۶۱۰ مامت بس افو 
وهی رد 60 به op‏ سوه ی دای te gap‏ سیکین 0 تریق شد @ (BDU) ee Sy‏ یک شتق دی 
anata‏ اه شد 6 ploy‏ ی دی کل oe)‏ و سول‌های ی شده (است) ۱۶ ساعتدیگر هدند سپس هر نموه جهت 
مین درصد هیک 9 به DNA‏ اه مت شدهی yg‏ ده مود سنجش گرد( این لب nas‏ طلباست 
که‌آن لوا ورد 5 شدن(0) یز وهای کل وسلوها Last Ju‏ دی giants‏ 8 سامت پس از اون انوا شد 
اس Sapo pat‏ لورت ک stan‏ موی ان یهد که ۱۶ سات پس از Bro gay‏ هبیط hd sj,‏ مها توس 
عولل قورستمختقی رگ میزی شدند در کل بل وا باعملی gph‏ دهد که JEW DNA‏ ریت اشد در کل وسط 341 ود 
bl SO‏ دی له JUD cle‏ ریت wt‏ تجه ند که eS hop‏ ها دیعب سیکین at sup D‏ وهای مرن 
در کل BU foe‏ به lead DNA‏ ها ود ند چا که در کل وسط نکی ند( asa) J as‏ )و 
ale‏ مور آزمیش (ستطیل‌های قرمز که il ¢ BrdU‏ اد شه است. ات لول‌هایی که gab‏ ضدسیکلین alo Sch aD‏ ۱-1۲ ساعت 
بدا ون فاکترایرشداز وود به ار 5 مدا و ان Ia‏ طرق من کم وود 9 ها ال BONG Sept ad th‏ 
شسیکین D‏ که پس از ۱۴-۱۶ lla plu cals‏ شیر تاچزی بر رود Sb‏ ومادازی ۳0۷۸ دز sil‏ لها 
GH po | aig et‏ ان تیچ ان مین که یکین D‏ بای گذر از Sign gl‏ مور نا cl‏ هام ape‏ 
نقطهی محنودکنده | پشت سر می‌گذرند. دیگرنازی بهسیکلین 10 جهت ورودبه فاز 5, ۶-۸ ساعت ay‏ رن 


os Eee 


HG -COKs AS 
0 یکین‎ 004 
سکلین0‎ 08 


سکن 60۱6 اراخرو6) 
Cyclin E-CDK2‏ 


۵ شکل ۲۰-۲۷ (شکل Ung CDK im yaa CS‏ در چرخه‌ی سلوی وهای کشت hg‏ 
توس تب اکورهای رد ار به سیم Sy yi tha‏ نرب متاب با یت رین Bo HS‏ بان هس وهی 


مینجی‌گری ote‏ 
بیان ژن‌های پاسخ تأخیری بستگی به پروتنن‌های ny‏ 
شده توس ژن‌های پاسخ I Sed ew‏ ژن‌های باسخ تآخیری 
قکنوهایررنویسیدیگریرمزدهی می‌کند ca)‏ را لاله 
کنید بفی دی سکلین‌ها و BACK‏ الط خر 6 
را رمزمی‌کنند بدا سیکلین‌های اواسطا Gy‏ و glaCDK‏ همراه 
bel‏ بیان می‌شوند و به دنبال آن lag‏ خر 0۱ و 
)هی ببوط به نها ان می‌توند (ثکل ۱۰-۲ اگر 
فاکتورهای رشد قبل از عراز iby agin sta‏ شوند 
sity‏ ژن‌هابی که سیکلین‌های Gy‏ و WCDK‏ را رمزدهی 
می‌کنند. متوقف می‌نود از آنجایی که این پروتینها و 
۱۷۸ های رمزکنه‌ی yl‏ نادار هستند غظههای آان به 
سرعت پایین می‌آید. دنتبجه سلولهاء از نقطه‌ی محدودکننده را 
عبر کرد سیم SPS per‏ شدن‌توسارنویسی 
ژن‌های رمزدهی‌کند‌ی Gy baal Sons‏ [سیکلین SBE AD‏ 
این سیکیننوسط کترل ترجمه‌ی ۱۷۸بی gies‏ 0 یز 
تظیم می‌شود. دراین Gy ball Se ype‏ بستاناران مشایه 
سیکین اراس 0 در سا سپس سرویزییزتظي می‌شود 


«مبکین D‏ ره نه سکن SD ey‏ 


متوقف شدد‌ندباعث تحریک رونویسی چندین ژن می‌شود که اکثر 
MRNA se pair Sal cool‏ نها اهر ود در دوگروه 
IS‏ می‌گرند bh edocs)‏ سریع با ژ‌های بامخ تأخیری! 
رونریسی زن‌های پاسخ سربع az‏ دقیقه بعد از فزودن فاکتورهای 
رشد از ali jb‏ تال پم که clay‏ رونویسی را در 
ual Jp‏ تحریک aS yo‏ فا یف (فصل {VF‏ داد 
زیادی leas J‏ پاسخ سری.فکتورهای رونوسی را رمزدهی 
می‌کنند. منند CFOS‏ و لا[ که رونوسی ژن‌های باسخ 
تأخری را تحریک می‌کنن. شکل جهش یانته و تیم نشده‌ی 
Coun c-Fos‏ ترسط رترووروس‌های انکژنی بان م‌شوند 
Ja)‏ )کش این مطلبکه Jd lps‏ ند رونویسی این 
SiN ge cee lige (Fe glum) lt‏ 
سلول‌هایسرمانی labs oa aS bas‏ اشکال سلولی 
علیبی و تیم شده ان فکتوهایروویسی شد. 

پس از گذشت ۳۰ AB‏ از فزدنفاکتورهای رشد CULE‏ 
۱۷۸ های پاسخ سریع افت کرد و در همان سطح balay‏ 
فاکتورهای رشد از محبط خارج شوند این کاهش در میزان 
۱۷۸ های Gol‏ سریع توسط Che Sota‏ سرب 


یستناسی سلولی و ولولی 


Geet Gaui 


و هم 
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۸ شکل ۰-۳۳ ۲(شکل رنگی: تنظیم RD‏ فعلیت ERP‏ در اواسط 
واواخر Gy‏ تحریک سلول‌های Cy‏ توسط میتوژنها بیان 69164: 
0266 سیکینهاینوع yD‏ فاکورای رونوسی EDP‏ و همای 
ab Sb Be gat Slag}‏ ی‌کند ey‏ 
RD tng‏ اد فالیت ۳2۳ aS yr je‏ هنگمی که heyy‏ از 
طرف میتزن‌ه Sp lg bl‏ کمپلکس 218/6 ۰ سیکلی1 
شروع به شفربلاسون RO‏ می‌کد که موجب زد شدن مغداری EDP‏ 
می‌نود. این مقر 1727 رنویسی زن‌های رمزدهی‌کنده سیکین 
0025و خود ۲2 (خودننی) sill‏ می‌کد. SS‏ 6012 
Ben‏ رون Sp thy te) Rb‏ که ین عمل فیک 
عبت [پیکا‌های (gl‏ دنه که مجربه Gab‏ سریع در ان و مایت 
2۴ و 00160 ۰ سیکلینهنگامی که سول ه eda‏ گذر GPS‏ 


hee 


tc gal >‏ در لولهایشبکی wee gate‏ 
ایجادتمورهایشبکیهمیشود که مشخصه این fn‏ است. بدا 
کشف شد که عملکرد Rb‏ در plas Lyd‏ سلول‌های سرطنی 
غیرفدال te Gb Nope‏ درهر Sob RB Shp‏ 
تظیم mont‏ فسفراسیون 1180 

رون 1 یکی از موستراای مهم oa Shes‏ سیکین 
CDK - Gy‏ است. فسفریلاسیون Rb‏ در چندین نقعه زين 
پروتین, از اتصال آن به WEDF‏ جلوگیری می‌کند بر 
NAEP‏ م‌دهدکهرنوسی lng)‏ مور نب ای ورد به 
فا 5 فعل کن.همانطورکهدرشکل ۲۰-۳۲ ندان داد شده است. 
فسفربلاسون RD yy‏ توسط کمپلکس‌های سیکلین ۲0167 
Gy la!‏ آغازمی‌شود. وقتی سیکلین و CDK‏ اواخر ,6 با 
قسقرلاسبون بخنی 0 هتحریک می‌شود کپلکس Se‏ 
- 21096 اواخر Job G,‏ شد» Rb‏ در راخ )پیت 


می‌نماید. 
aba Gee) py le CDK sy‏ وبه لت 


فزدن فا کتورهایرشدبه سلولهای cS‏ شد‌ی eb fing‏ 
eT‏ تال پم از طریقمسیر ۴۱-3 hs‏ زک در فصل ۱۶ بح 
as‏ شده و منجر به فعال‌سازی مسیر MTOR‏ و فعالسازی 
اکورهای آغازترجمهمی‌کرد (شکل OTe‏ در تيجه ترجمه‌ی 
۸ سیکلن yD‏ دیگر 00[1(1۸ها نحریک می‌شود 
Ste‏ فالسازی فاکوهای any jel‏ را مهار می‌کند اند 
TOFS.‏ ترجمه‌ی MRNA‏ سیکلین Gala yD‏ تکیر سلولی 
را مهار می‌مایند. 


iF‏ نسقط‌ی مجدودکندهبه فسفری(یون بروتلین 
سرکوب‌کر نومور SRD‏ دارد. 

ی از اعضای یک gs‏ کوچک فاکتورهایرونویسی 
وابسته به هم که بهآنهافکتورهای EDF‏ کفته می‌شود. از طریق 
ژن‌هایپاسخ تاخیری ob‏ می‌شوند. ین فاکترهای رونویسی: 
lag‏ را ال می‌ند که a‏ دیاز SP chasing‏ در 
ستر ate) )DNA‏ مین هد همجن رونوسی ژنهای 
esis‏ سیکلین وخر ,»یکین فز 5و 0106 فا 1S‏ 
تحریک می‌کنند رین 22۳ ها دروخ 0 منابه وهای 
os,‏ 58۴ در ran Sle‏ سرویزیهعملمی‌کنند 
به BEDE ape‏ رونوسی ژن‌های خوشان را نیز تحریک 
ae‏ تاه وقتیبه رون 80 متصل می‌شوندبه نوا 
مهاگر هی easy‏ ععل می‌کند و در عرض ERD‏ 
کمبلکس‌های هیستون تلا وتیل ese‏ می‌شود همان رکه 
در فصل ۷ بحث شده داستیلایون هیستون‌ه و متبلاسون 
سرین‌های خاص, هیستون‌ها مرجب میشود که Gay‏ فده 
شود وا نظر وس به لت غرقال دید 


پروتین RD‏ در انا به عنوان محصول sire‏ ژن 

Ml‏ سرکوب‌گر تومور (RB)‏ شاسایی شد. محصرلات 
ژن‌های سرکویگرتووریه aise gb‏ یروق Meh ables‏ 
1S‏ قصل ۵ جهش‌هبی که منجربه از cad‏ رفتنعماکد RB‏ 
bare‏ بیماری رتینوبلستومایارنی در اتباط هستند کودکی با 
این بیماری IRB ook IS‏ یک وال خودو یک آل Pe‏ 
Pl $135 p cab Sly IRB seal‏ * 8 دریکی از 
تریلیونه ashe pb‏ دانسا چهش یبد و به RB‏ بدیل شود 
ll‏ تین sales eile ld RD‏ شد و لول ا یکی از 
سلول‌های حاصل از نقسیم آنبه طرف سرطانی شدن پیش می‌رود 


مس هدز 1 


Sicy‏ در فاز 5 مربوط به ساکارومایسیس سرویزیه؛ سهیم باشند 
[شکل ۲۰-۲۸ را ملاحظهنمایید4 فسفریلاسیون PLT‏ توسط 
سیکین - 216 وخ CDK)G‏ - سیکلین BYG 4 byp‏ 
ای ,0] بر ی بوی تردن "توس کبلکس 
SCF‏ پستاناان نادار می‌کند (شکل ۰-1۸ ا یی 
مکانسم‌های تجزیه ۳۵۱۴7 و *۳2711۳ کاملا شاخته نشده 


فلت کپلکس سیکلین - ۲0162 سنا نیز Gob‏ 
مکانسی‌های سفربلاسن و دففبلامون ماب باه که 
ea Jad 8‏ در rela Lagu‏ بمب کول 
ah is ih‏ (شکل ۰-۱۴ را ملاحظ کید 

0۸ فسفاتاز که فسفات ممانعت‌کننده را ژ روی 00162 
leh yep‏ 4025 موجود در gin‏ هست بان توت که 
در گذر 608 یشتر ازگذر /(«-و6 عمل می‌کنند. فسفاتاز 
پستانرن درحالتعادی در اتهای JG)‏ میشود لی در بخ 
سولهای Hg‏ بهآسیب DNA‏ بای جلگیری از وود 
a Jl‏ به فا 5 یرال می‌شود |یخش ۲۰-۷ ماه مد 

زمانی که سیکلین ای مروط به خر 6 تأیری و 
سیکلین CDK.‏ مربوط jas‏ 5 توسط 610025۸ فال شدند و 
مهار کننده‌های فاز 5 از کار افتادده هماندسازی 10۲1۸ در 
کمپلکس‌های پیش همانندسازی آغاز می‌شود.گفته می‌شود 
مکانیسم عمومی همسو با چیزی است که در ساکارومایسیس 
سرویزه رخ می‌دهد|شکل ۲۰۰۳۰( ملاحظه نمی (گرچه 
Sash goss‏ در مود مهرهان بیدا میشود) فسفرلاسون 
کمپلکسهای پیش JE‏ همادساری p DNA‏ مدا مادسازی 
که توسط سیکلین - 6۳0۸ اواخرفاز 6 و سیکلین 601 فاز ٩‏ 
انجام می‌کیرد cob Vlas!‏ فال کردن آغازهماندسازی DNA‏ 


می‌شود. در مخمر ففربلایون این فاکورهایآغازی Mat‏ 
باعث مها یی sb SL‏ پیش هحاندمازی تا زمنی 
می‌شود که سلول igh‏ را سپری کند و این امر بهخاطر نضمین این 
salen Seas the‏ از هرمیدأًتنها یکاردرطول هر چرخه 
2S ple‏ در زوآها یک پوتینکوچک نیبام 
۷/0 )در مهار برآغزی در مبدأه فعالیت درد اشکه سلولها 
یک جرخه سلولیکامل pull,‏ دهند Geminin‏ در وخر Gy‏ 


I. Late 6۱ 2 Polybiquitination 
3+ Mitosis - Promoting Factor = MPF 


8 


بحرئی خود می‌رسد. فسفربلاسیون بیشتری روی RO‏ بوسیله‌ی 
کمبلکس SU‏ 60 صورت می‌گرد وان عمل حتی در صورت از 
دست دادن فعایت سیکلین Leah! CDK~‏ ,6 نیز لامه یا 
calla yl aS‏ یکی از علکردهای امس Sica glans‏ 
مسئول ge‏ | قاط محدوننده ست, رن age‏ نسفیلمیون 
bag RO te‏ سیکلین -6101 Gy SY‏ > در صورت 
برداشتن و حذف a per‏ وکاهش خلفلت سیکلین -1016واسط 
Gy‏ صورت می‌گبردجون JER‏ خودویان سیکین خر 
و CDK‏ را تحریک iyo‏ تنظیم مبت بان EDP‏ و - سیکلین 
101 واخر 3 موجب‌افزایش سریع در فلت این دوکمپلکس در 
dee 6 ply‏ 

همچنکه‌این فاکتررهاتجمعمی‌ابند SJBCDK = is‏ 
وکمپلکی سیکین- CDK‏ مینوزیپوین 180 ر در HB pole‏ 
Gy‏ 5واویل نز 9M‏ وضعیت فسفریهنگهمی‌دان. داز آنکد 
سلول‌ها نز site, plate‏ و برد مرحل یی Gy‏ با 0 
می‌شوندکاهش غلظت سیکلن - CDK‏ منجر به دنسفریلامیون 
apd ye RO‏ در نتجه RB‏ دفسفره بای مهار یت EOF‏ در 
ye‏ اوابل JG)‏ چرخة بمدی و در سلول‌های متوقف تده در مرحله 
Go‏ وجود ار 


سیکلین ly A‏ ستز DNA‏ و CDKL‏ برای ورود ب میوزمورد 
نازمی‌اشد 
cos‏ بای 72۴ ها sg‏ ژن‌های سیکلین ۸ ار 
سلو‌های بستاداران بل کرده و باعث گثر Gy FS‏ می‌شود 
[ سیکلین A‏ برخلاف نامش» یک سیکلین نوع B‏ می‌باشد.به جدول 
۲۰-۱ مراجمه 28( اختلال در عملکردسیکلین PA‏ لول‌های 
gan‏ اعث مامت از سنتز DNA‏ می‌نود که ین امر 
پيشنهادمی‌کند که سیکلین ۸ یک سیکلین فاز 5 بوده یه hyn‏ 
(CDK2‏ 9 ممکن است همچون کمیلکس‌های سیکین - CDK‏ 
bye‏ یه ساکارومیسیس سرویریه عمل کند و اعت آخز ستتز 
۸ شود همچنین مارکی وجود داردکه کمپاکس‌های سیکلین 
st‏ )0 
CDK‏ - مربوط به p “Gob Gi‏ فعال‌سازی کمپاکس‌های 
پیش هماندساری نیز شرکت می‌کنند شایان 63 است که 
کمپلکس‌های 1062 با lage‏ 58 5و Gy‏ تخیری yan‏ 
هست (شکل ۲۰-۳۲ را ملاحظه نید 
۳۳ بروتین بازدرندة CDK‏ مرتبط با هیا ها( 221۳ 
2و "*۳27*0) به نظر می‌رسد که در عماکرد ممتی 


| Eat! اف‎ 


بناباین فعالیت MPR‏ نه تسنها توسط فسفریلاسیون و 
دفسفریلاسیون کنترل می‌شود. بلکه از طریق تنظیم ورود آن به 
درون هسته هم صورت میگیرد در وفع سیکلین 3 بین ینزو و 
هسته رقت و آمد می‌کند و یر در جایگیری آن در طول چرخه 
سلولی از تفر در سرعت‌های ورودو خروج آن ناشی می‌شود همانند. 
sls‏ زنوپوس و ساکاومیسیس سرویزیه ‏ میکلی‌های B yA‏ 
در طول sly‏ نز توسعا کمپلکس ۸۳6/66081 پلی یوبی 
کوئنینه شده و سپس توسط پروئوزمها از کار می‌فتند SE)‏ 
۲۰-۱ ا ملاحظه کنیا 


دونوع از مهار نده‌های سیکلین 016 در بسنانداران در 
Jar‏ چرخه سلولی شرکت میکنند: 

همانطور که در بلااشاره سد سه ۲161 وابته به هم Jes)‏ 
۲ ۳27۷۱ و (PSTMP2‏ باعث مهار called‏ سیکلین - 
CDK‏ مبوط هار 9G)‏ سیلین .۲016 مربرط به فز5شده 
ub‏ قبل از i‏ هماندسازی alge DNA‏ شروع شود از کر 
tly‏ اين بوی‌های مهار کننه CDK‏ مشابه همچنین 
se‏ به سار کماکس‌های سبکین hang CDK‏ که در 
Jah‏ چرخهسللی شرکت داد متصل شده و بعت مهار lag)‏ 
igs‏ همانطرر که Lay‏ اشاره خواهد شد ۲27۳۴۱ در پاسخ 
سلولهای نان Cola‏ 0۸۷۸ نقش در آزمبشات انحام 
گرفته در مورد موش‌های Knockout‏ شده در ۳27۳ نشان 
می‌دهد که این ICKL‏ اهمیت ویژهی در JS‏ عمومی تکیر 
سلولی‌به محض تول می‌باشد. Gl eS‏ موش‌هایی که ادن 
J yan POT!‏ موش‌های ge‏ هستند سمل طور 
tie ja glee‏ در مال موش‌داییکه زن 57*1 در 
نها تخریب ده ات یی 2 ps‏ سللی شان میهد و 
Ll‏ مدت کوتاهی داز تلد می‌مرند که این ار Boa‏ رش 
ait‏ اندمهای مختلف (atl‏ 

«سته دوم مهرکنده‌های سیکلین - alps INKY «CDK‏ 
می‌شوند (مهارکننده‌های کیناز )که شامل چندین پروتئین مربط 
ly CDK yu Caan gt‏ ,6 0164و 60166 
مانکش دادهو ay gulps‏ طوراختصاصی در Gy bay 8 Jo‏ 
عمل می‌کنن.اتصال WINKS‏ به CDK4‏ و SL: CDK6‏ از 
مبانکش els byl‏ 1 شده وناز میت پروتینکینازی نها 


1- Meiotic maturation 


بان می‌شود ان lion Jl ayy ey‏ متصل و 
ol‏ مهار نها می‌شود که yl‏ فاکتورها seat Sinan‏ 
DNA,‏ طول فاز 5 غاز می‌شود از کمیلکس‌های بیش FU‏ رها 
می‌شوند [شکل ۲۰-۳۰ gy aby‏ ان Bia‏ در 
مهار بازآغازی از یک مدا فرکت می‌کند 

0 واجد یک جعبهتخریب در انهای ۷ خود هست که 
توسط APCLC-Cahl‏ شتاسایی: 


وباعث فسفریلاسیون آن 
دوخن وکا فان توسط پروتوز‌ها می‌شد این sap‏ 
legs oat all eal‏ آغاز هماندسازیمی‌شود که توس 


4 فسفاتازدففریلهمی‌شرند نا به ORC‏ موجود برروی 
مباهای هماندسازی gauss‏ متصل شده و در طول ده فا Gy‏ 
کملکس‌های پیش Sl‏ | تشکیل sins‏ 

CDK‏ مهم پستاناان در وت) و سیتوز. 601 می‌باتد 
alin Ye | ۲۰-۳۲ JC)‏ کنید) این 101 که به شدت با CDK‏ 
ply Slot eye‏ سرویزیه ماه یاشنا میکی‌های ۸ 
By‏ تجم MRNA alge‏ رمزدهی کننده سر دوی این 
سیکلین‌های پستاندران زمانی که ه اووسیت‌های زنیوس که منوقف 
شده در 0 ترریق می‌شونده می‌توانند باعن پیشروی بلوغ 
میوزی igs‏ ان dan‏ بت می‌کند ان ea Soe‏ نان 
سیکلیهای signe‏ عمل می‌کند. JS)‏ ۲۰-۶ را oe‏ 
(ses‏ در لول‌هایسوماتبک gies one‏ 016-۸ 
سیکلین CDKLB‏ با هم هم ارز MPF‏ (سیکین - CDK‏ 
میتزی موجود در ساکارمیسیس ange‏ ای م‌کند: یت 
کینازی این کمبلکس‌های بستندران نیز از ریق بروتئین‌های 
ae‏ که لین MPP‏ مربوط به ساکارومایمیس سرویزیه را 
JS‏ مین تنظیم می‌شود.|اشکل ۲۰-۱۴ Poa isda‏ 
فسفات مهار کنده بر روی CDK‏ توسط {led CdC2SC‏ 
به فسفاتاز 64015 موجود در 


برداشته مي‌شود که 
ساکرومایمیس سرویزیهمیباشد. 

lig lng»‏ با سیکلن ]دروخ فز 5ستتر 
شده و در ub‏ یشروی سلول‌ها در طول Go‏ غلظت آن افزایش 
gee‏ در طول متا به رین حدخود رسیده و بعد )51 
فا کاهش مییبد این neg als a‏ زمانی بیان 
سیکلین 3 در سلولهای Job ip‏ تخم نوس Bh‏ 
Yet J)‏ مالک در لول‌های B ia agit‏ 
ادا در سول آناشتهشد و سپس i, Sal) Scop‏ 
هسته به دون PER‏ میت نید شود رد هسته میگردد 


{us |‏ 
* فعالیت سیکلین - CDK‏ (که با فالیت بالای 22۳ A)‏ 
می‌شود) بوسیله WCKI‏ (همانند یک مهارکندهفاز 5 عمل 
مین و نفلت مهری بر روی 61062 CDK)‏ فاز 5 
تحت کترل Sie Ih‏ تجزیه رزوی stele‏ 
فعال‌سازی فسفاناز 20025۸) هنگامبکه سلول‌ها از گذار 
GS‏ می‌گذرند سیکلین - 0۳16 فاز 5 فعال را می‌سازد به 
همه سیکلین - CDK‏ اراخر Gy‏ این کمیلکس, 
| کپلکس‌هی پیش هماندساریفعال رام‌کند تا ستز 


DNA |‏ شیه 4 کایسم نامیس Sige‏ شروع 


Po | Fsbo Se فصل ۲۰ - تنظیمچرخه‎ | 


SER ay oped کاهش‎ ous 9 Sp alas 
یت رنویسی نوس 2اه و ورودبه ار 5 می‌شود‎ jae 
سرکوب‌گر‎ SRD ب ام 16 همانند پروتئین‎ LINKS یکی از‎ 
واهد ند حضور وال‎ al که بدا به‎ akg BIO تومور‎ 
6اه در بخش بزرگی از سرطلن‌های السانی دال بر‎ ih جهش‎ 

اهیت نقش pls‏ در کترل چرخه وی ad le‏ 46۵ 


ol 


ی متعددی به نام میتژن 


as 
ونایع‎ CDKI-B سیکلین‎ CDKI-A سیکلن‎ * 
8 آنغزالاءمی‌کند. سیکلین‌های ۸ و‎ Lil مینوزی را در‎ 
در طی اواخر‎ (APCIC) بومیله کمپلکس پش‌برنده نز‎ | 
آنفازپلی بوبی‌کونتینه شده و سیس با بروتوزوم تجزیه‎ 
apie 
میتوزی بوسیله‎ CDK - فعلیت کمپلکس‌های سیکلین‎ 8 
و دضفریلامیون مشبه با مکنیسم موجود در‎ ope pad 
اسکیزوسکرومیسیس پبه که در آنفسفاتهای مهاری‎ 
۱۲۰-۱۴ بوسیله 600256 برداشته می‌شوند (شکل‎ 
می‎ i (aS cine 


8 فعلیت‌های کمپلکس‌های سیکلین - CDK‏ پستاندران 
| نی وسیلهمهارکتنده‌های CDK‏ (6161ها) (که به هر کدم از 
ta Sh |‏ سیکلین - CDK‏ متصل شده و lel‏ مهار 

می‌کند) و پروتین‌ی ۱۱۷64 نار از Gy‏ ابا مها 

اختساسی 016های Gy‏ ینی 66۱ و 00016 بلوکه 
| من نیم rig‏ 


یش از Dy‏ به این بحث بکناردمروری بر sel Dole‏ 
در چرخه سلولی بکاریو‌ها at‏ بشیم که در شکل ۲۰-۳۷ 
خلاصه شده است.درچرخهپیوستهسللی»کمپلکس‌های CaS‏ = 
CDK‏ در gl!)‏ حضور در فاکتورهای هیپوفسفربه شده 
آغازهماند‌سازی DNA‏ ری انسال به کمپلکس‌های 0186 در 
مدا درون همانسازی, راد yl faa‏ تال باعت ایجاد 
کمپلکس‌های پیش همانندسازی می‌شود وتا زمانی که توسط یک 
سیکلین CDK‏ مربوط به از 5 فسفریله شوه ی J‏ خواهند 


سلول‌های کشت دادشده پستاندران را تحریک می‌نماین ا 
الق ان hol‏ پاسخ aly‏ نتم .ری از ان 
ula ng}‏ رونویی را رمزدهی می‌کن که بیان 
ژن‌های باسخ تأخیری را تحریک clog) he‏ پاسخ 
تأخری, G) GUCDK‏ سیکلی‌های 5G)‏ فاکتورهای 
gery‏ ۳2۴ | رمردهی Se‏ 
# هنگامکه سلیل‌ها از نقطه محدودکننده عبور کردند آنها 
می‌تونند بهفز 5 ay‏ شده و در AE‏ فاکتورهای رشدء فاز 
$ و ومیتوز ام کند 
8 سلول‌های بسننارن از yWCDK‏ سیکلین‌های dda‏ 
بای تنم عبر از چرخه سولی فده ید سیکلین 
CDK4-D‏ , سکلین 6216-0 از اواسط تا اواخر Gy‏ 
سیکلین 201625 در وافر 0 و وایل 5 سیکلن 
CDK2-A‏ در ٩‏ و سیکین 001-۸ و سیکین 
CDKI-B‏ در yo MG)‏ آنفزعمل می‌کند اشکل 
diode |, ۲۰-۴۳‏ کنید) 
# پرونئین RD‏ فسفریله شده به 72آها تتصل شده و ها را 
He‏ روتیسی he as‏ فسفریلسیون she Rb‏ 
سیکلین - Luly CDK‏ ,6 2۳تها ,| زد می‌کند تا 
توس زن‌هایرمزدهی کنده سکن اواخر CDK 4G)‏ 
همچنین سای پروتین‌های مور نز لیف 5 را فعال 


میک WEDF‏ وی an lng}‏ انز تحریک میک 
* سیکلین - 16( اوخر ۰0 188 بیشتر فسفریله کرد و 
28 را ty‏ فال می‌کند. هنگمبکه مقبار بحوئی از 
یکین - CDK‏ اوخر Gy‏ بیان شود یک حلقه پس تورد 
عبت با 52۴ باع افزیش سریعفعیت هر نو شده و سیب 


| 8 سی سلولی و مولکولی 


کنر هم نگه اند می‌شود. پس از آن وی ناشی از دستگاه 
دوک میتزی باعث کشیدهشدن کرومنیدهای خوامریجداشده در 
جهت خلاف هم به سوی فلب‌های دوک می‌شود. تیجه این فریند 
جداشدن spp ala ph‏ است که Sy‏ آنغار از 
می‌باشد. همینکه کروموزم‌های دختری با موفقیت جدا شدند و 
اطمیانحامل ند که چدسزی تام te pian‏ 
دختری در طول سیتوینزه لور مساوی BLS NAS Seppe‏ 
Jad 0014‏ می‌نو. 08614 فاکتور شخیص ۸۳6 
(cht)‏ را ضفریله و Se Sak‏ وین de ep‏ یی 
کونیتینه شدن و تجزبه پروتلوزومی تماعی سیکلین‌های نوع 9 (و 
Geminin‏ در مهرهاران) و متاقب آن حذف فعایت MPF‏ 


می‌شود [مرحله 0).جیگههای موجود بر روی چندین ating‏ که با 
CDK. Ss‏ فسفریلهمی‌شوند توسط ۲11014 Ayn)‏ 
she‏ این عمل باعث بازگشت پروتین‌ها به عملکرد 
یترفزی‌شان شدن و منجر به باز شدن (غیر ستراکم شدن] 
گرومزوها؛ شکیل یک اسکت oe‏ ایترفازیمیکروتوی با 
یک مرکزمنفرد سازمندهی میکروتوول؛ و ANIL‏ بوشش 
هسته‌ای در طل تلور م‌شود در Tag‏ سیتکنیزانجام یبرد 
سپس فاکتورهای آغاز همانندسازی 10۱۷۸ دففریله شده اد 
شده توسط تجزیه یا Geminin‏ در مهرهدران) » کمپلکس‌های 
پش آغازیب روی کمپلکس‌های ORC‏ متصل به میدأهای 
هماندساری در سلولهایدختربارآرییکده و Bp al‏ سلولی 
بگری می‌شود cop‏ 0( 

تکمیل موفق چرخه سولی ad‏ چندینموردکلی هست. هر 
دم las j‏ خلاصهشه در شکل ۲۰-۳۷ بل از رخ دادن 
مراحل Jo yb a al ie‏ انجام شون و Soba‏ اد که در یک 
م وتریب صحبح نامیرن در صورتی که یش از تما 
Ld de‏ سوه ورد فا بمدی چرخه سولی شود اين اسر 
Se‏ اسیب یکی fon‏ نو به وان مثل, 
منک gla pe‏ 5 توس انم لول میتوزی Ash‏ وود 
به میتوزمی‌شوند, MPP‏ موجود در سلول متوزی باع اه مراکم 
شدن گروموزوم‌های سلول درف 5می‌شود این ورود پیش از بلوغ به 
میتوز منجر بهقطعه قطمه شدن کروموزمهای فاز 5 می‌شود که 
oss‏ فاجمه‌میزی بای سلول خواهد داشت. 


- Condensins 
3 Securin 


2 Cohesins 
+ Ceatromeres 


بود Gy Laas!» {0 alo)‏ سیکلین -10۸6های اراس Gy‏ 
بان شده وفاکتر تدخیمی APCIC‏ نی[ رافسفیله کرد 
و باعثغیرفعال gh ond‏ شده واه میدهد که سیکلینهای نو 
B‏ ره ساخته شده (و Geminin‏ در مهره دران) زمانی که بیان 
می‌شوندهتجمع یبد (مرحله 69 )-سبکلین ‏ 916)های اراسط Gi‏ 
همچنینبافث فسفریلاسیونفاکتورهای اختصاصی رونویسی 
می‌شوند و بعث فملسازی بان سیکلیهای اور Gy‏ راز 5 لو 
)در (pe Sole lng‏ می‌شون امه 9 
وجود این به مات بیان سبکلین‌های نوع he Ls B‏ نده‌ها بد 
نها متصل les colada spice‏ 102 ی مربط به 
gee Gr‏ حد ayo os‏ باعت فسفرلاسیون این مهار 
کننده‌ها در چندین جایگاه شده [مرحله (O‏ و در gly‏ باعث نشانه 
کذاری desl‏ یی کته شدن توس SCF‏ یب ORS‏ 
از و معاقب آن تجزیه شدن با پروتوزمهامی‌شوند 


ote 
(Oy) 
رده‎ CDK. cle lees je ان تجزه سر‎ 
فاز 5 می‌شود که جایگاهای‎ CDK. سیکلین‎ lacalld باعث‎ 
قرب کدوو‎ ssn نظیم در کمپلکس‌های پیش‎ galt 
در چندین مدا می‌شود.‎ DNA تحریک آغاز همنندسازی‎ ech 
لین - هی میتوزی داوخ 38 5 و وق‎ )0 ub») 
بان می‌شون 8,25 هماندسازی 10۱۸ تکمل ناهوس‎ 
فسفاتز فا‎ 0025 


شده یاه وی ایرروتینکیاییکه 
ool shay Se!‏ نسفریلامیون tile‏ تنم خاص در بیش 
از یک صد پروتین شامل هیستون Magni Hy‏ 
ayy Mains‏ وسته به کرومین,پروتیهای 
aly‏ به میکروتوبل‌ها و پوتین‌های کمپلکس Hike‏ هستهای 
می‌شوند ان قسفریلاسیون چندنای و اختصاصی وقاع )4 میوز 
که عبارتد از تراکم کروموزومه. تغییر شکل میکروتوپول‌ها به 
صورت دستگاه دوک میتوزی(درگاهان و جانورن4 با جذب eg‏ 
lan‏ به درون gol (@ aby ER‏ 

Sum‏ که aS‏ ترکورهای هنامز sassy S‏ خواهری 
در طی jibe‏ به فیبرهای درک میکروتپولی متصل شدند. 
gS SoS ge‏ تشخیص CIID‏ برداشتهم‌شود. ان کار به 
۸۲6/۳0 فال وی AES ay‏ و تجزی نزو 
سکورین ee‏ می‌شود sop‏ 4 تجزیهسکورین ea‏ 
فعلیت پروتوتیکی سپرزمی‌شود که سیس باعث شکست 
حقه‌هایکوهسن در Moyle‏ که کروانیهای spe‏ 


ede,‏ پررتاز 1[ dail,‏ کرده و 
1 ۸۳0/0بروتوزوم «سیکلین هأی 
0 متوزی را تجزیهمی‌کند 


0 رت 


میکلین 001 نارق 
کمپلکس های یش هماند 
سازی را عالمی کند 


|) ee a 


Hesse 


کمپلکس های هماندسازی 
»DNA‏ ده ا 


بر عفد 


,کین 0 ین ره( 
se‏ ناک 


DNAse 


شکل ۰-۳۴ فرآیندهای اساسی در چرخه سلولیبوکریوت‌ها wah cy)‏ به من ماج کید 


تکوینی و عقب آفتدگی ذهنی می‌شود. مکانیسم‌های دیگری نیز 
cose) 9S cen? Sel Se hice‏ برای هر VALS‏ 
کروموزوهی Gh‏ میراد اف Ly‏ بای همه 
کروموزو‌ه خر sig SI‏ ۱ ام اعت مرگ جنن ویا مرگ 
در مت کواهی بدا تاد page‏ 

دیدیم که چگونه یشروی Jy hp‏ تحت is sh‏ قبق 
gute lacs‏ کپلکس یکین - CDK‏ صورت می‌پذیرد. 
جدول ۲۰-۲ثواعمخفی از نیم sla‏ فلیت سیکلین - 
CDK‏ را خلامه cal pS‏ وقایم کلیدی جرخه سلولی: 


9 


She By‏ دیگر در مورد اهمیت ترتیب وقایع در چرخه سلولی 
مربوط هست به اتصال کین توورها به میکروتویول‌ها 
دوک مینزی در طول متاازهست. گر پیش J‏ نک یه توکورهای 
یک کروموزوم همانند سازی شده به میکروتوول‌های قطب‌های 
aoe‏ وک متصل نون کرد سللهایدختری od‏ 
دارای کروموزوم‌های کم و یا بيشترخواهند بو چنینفرآندی 
fan‏ اه می‌شود تیک SLi gb‏ در سولهای 
میتوزی تفای فده Bye‏ اعثتنظیمغلعا نها و در celal‏ 
ایجاد by‏ شود. 
زمنی که Satin gd‏ در طول یک نقسیم میزی که باعت 
تخم il pda All‏ فد یود باعث Soul‏ مندو 
داون از تریزومی کروموزوم ۲۱ شود که منجر به غیر طبیعی بودن 


oh 


دس سلولی و مولکوایٍ | 


نوعتنظی‌کنندم 


!هامید 


هبار 


Stel) UCDK fw sisWeel 

25 سفااز سکلین-016 هار ال می‌کد. 

abi Ca es 4‏ مکی gee CDK‏ رها میک 

۸ شتا CDK‏ 5 هدن رال میکند 

es 6‏ سیلین سل یوزی bone‏ ال Se‏ 

Sg J Jp das U,sAtW/ATR‏ 31:10 کیارها ab‏ میک 

ماه کیره he Js JS da‏ فسنااهای 0025۸ و 26256 رخف 
۱ م‌نابدتامنوقض چره موی اکن 

he oar 

5 مهار می‌کند‎ | Sly به سیکلین-6!(های فاز 5متصل نده‎ Sicl 

sig aly Wl به میکلین-۲016 متصل و‎ CKISp27KIPL ps iKIP2 رو‎ 

۱4 به Gy GACDK‏ مانیمتصل و آنهارا مهار م‌کند 

as‏ کترل تج درک رل میک به 6020 ae‏ شده و ملع رو 

B ندز سیکین-01 هی نو‎ Jaye yet 
به ها تصلمیشود ماع رویسی چدی ژن چره ویس میشود‎ Rt 


ee‏ کوئینین = پروتئین لیگازه 


مود ی 
مور 


JAY 8 8 SACD gS‏ می‌کند 
cu aj‏ نع نف Wi‏ جزنیسکان‌هال GF‏ 1 
تجزی کم سیکی‌های gy‏ را یی تا شرع شود و010 
را در bye‏ اقا می‌کند ‏ امکانکملکس‌های بیش هماندسازی روی منشاد 
gen‏ 2۸ رهم گرد 


APCIC#CAhI 


درک ما اي سای JS‏ در cles‏ مولکول 19h‏ 
بل pues‏ هی اب یشفت کرد ستء جول ۲۰-۳ چهار 
قطه کل مهم چرخ ولا male styl‏ کلب کار رده 
ده tes. poly Pp‏ ان رده است. 


وجوه 011۸ هماندسازینشده از وود بهتوزجلوگیری Spe‏ 


هماندسازی gDNA‏ جداشدن کروموزومها اد در کمال صحت و 
درستی ام yy‏ اما از ینک ان فادها درست و 
در ظم و ریب صحیحی اجام می‌پذی‌ند للها دای چدین 
سح allel lah eS ol‏ جرخ سول ی اش 
در مجمع ان مکایسهای یی تحت ge‏ تال با 
gan se bet ۲۰-۲۵ Jit ph pol‏ از قاط رل 


ola‏ که نبنست‌اندتممکرومومهای خود ا 
هماندساری کننددر ات عادی ورد موز نیشوند رنه 
کنترل درون فاز 5 ثامل تشخیص DNA‏ همانندساری نشده و 
چنکال‌های همانندسازی از کر eal‏ هست که باعث جلوگیری و 
مهار MPF called‏ می‌شود (شکل ۲۰-۲۵ مرحله (6 را Ahn dL‏ 
نید chills‏ ژتیکی در pou‏ و مطلات بیشیاییانجام 


گرفته با عصارههای خم زنووس ات کده است که پروتین 


be‏ یت aby‏ ار« شدهاست. رین قسمت ماه 
این قاط کل ویر JS‏ دیگری که دراه Sal‏ 
bel‏ چرخه سلولی در VL‏ گفته شده استه اشاره می‌کنيم. 
مکتیسمای تیک دای نا کترل اج م‌نوند تخمینی 
بای دمت تخود من کرویزو‌ها وه و همچین cals‏ 
می‌شوند هر le Sp aby‏ یش El‏ مرحله ی به طور 
کال Spl‏ بش 


a ۳ 
ی ۵ ۳ ۱ سر‎ 
ita 
ok, 
ad. 
i ised 
™ ۳۹ 4 jes 
ی‎ 
هدن‎ aia 
ass 


۵ شکل ۲۰-۲۵ (شکل رنگی)مرور AS BBS‏ )9 سلولی :له کت درون فا 5 gt Jab‏ سیکین ۲0-۸ cles‏ 
eu] ۲08‏ فاتور شبرندهمیتوز log (MPF‏ فال‌سازی یک آبشار ۸110-001 پروتین ASL‏ :۲1425 را ففریله و غیر ob‏ می‌کند. 
جوریکده ماج ورد یت م‌شود در له رل ane‏ رک ۵2:6 رس LI ay‏ اور نیس (CHRD‏ ۸۲56/6 
ee‏ هی تین شدن سکورن مت نمره بابرا رود بآ cae Sea ho sph‏ دوک J‏ هاشدن Cet‏ 
iid‏ ) هستک as ple‏ بان eld‏ فاکور تدخیص Apcle (Call)‏ مورد jb‏ رلی بلی یی کوئینه شدن AEC‏ مربوط به 


نفد فا bis il‏ رل 


سکلن‌هی Sil gy‏ سدود م‌شود در تیه کهی در مر نفلت MPF‏ بای وفع تا 
J‏ مینود سپس تیا فا mae?‏ ادیش OD) 0121:21۸ pays‏ 


آسیب DNA‏ 9 پروتین کی (ATMIR)‏ ۸۱۷ ۸:۳8 


Sf, (Oe‏ شدن ور یذ رازگ Lj le Sa oa preg PSP ps‏ دهنده میرهایی هست که 


همدیگر جدا tig‏ این مکانسم باعث می‌شودکه آغازمیتوزوابسته 
aS‏ همندساز کرموزم شدای ay‏ نی که یک 
ale Spl 3b‏ پش از شوع مره دی تما و جنه مهم 
lay‏ کرد قاط کتلی بای پیشروی Sh le‏ 
ماس چرخه یمیش (bale Mind) ۲۰-۴۲ JSS)‏ 


تجمع نادرست دوکه میتوزی از آغاز WT‏ جلوگیری SF go‏ 

نقطه کنترل تجمع دوک تا زمنی که هر ALS‏ از GS‏ توکورهای. 
مفرد هر کروندب طور صحیح با میکروتوول‌های دوک نجمع 
بدا 425g‏ از phe‏ م‌کندحتی گر یک کین تک به 
یک میکروتوول دوک وصل نشده بند.آافز مهار مود 


پیشروی در طول چرخه سلول | مهار می‌کنند 


کینازهای ۸:77 و 61061 در سولهایی که ستتز 14( راکامل 
gla ths‏ از ورودآن‌ها بهمتوزمی‌شون. فتهمیشودکه نجمع 
LATR‏ چنا‌های هماندسازیباعث فمالشدن فلت برولین 
کیازی شده و منجر به قسفریلاسیون و قعال شدن CORT‏ کیتاز 
می‌گردد سپس ChAT‏ فعال, 00605 فسفااز 646250 در 
dil (loons‏ و end iid Se bpd‏ 
از 21 ای میتوزیبرسدرد در یج کمپلکس‌های سیکلی 
CDK.‏ مینوزی به صورت مهار شده باقیمانده و نمی‌تونند اهداف 
مورد نیز بای شروع میتوز را فسفریله کند. ATR‏ به فروع این 
آبشار بروتئین کینازی انامه میدهد. تا زمائی که تمام 
gb oy‏ هماندسازی,هماندسازی 1۲۸1۸ را تکمیلکرده واز 


ee Sur هدف‎ eS تقطه‎ 

هه کترل درون فاز5 ."تسین کسابلشدن fe ATR‏ 25 ری eMail‏ 
هماتسازی 0۱۷۸ قبل از" ه‌ماندازی | شتامیی Gahan‏ مبتزی,باوکه 
os Se M Beans‏ قیع اوه مر 

IS ean متصل .مهار 040 ری‎ ef SMA GS See as تحمع دوک‎ J 
8 ey al bee انز تشده به‎ JB ning ae 

گنای دک Serle‏ 

متمل شود 

jp و‎ 24014 il flan (Suerevising) Tem] en میت دک شین مسی‌کد‎ ab 
iy بل کین‎ ee متسب چسم قطب.. سکلینهای‎ Cage از و‎ | LS psi 
وخ موز‎ ah نامب به .دی راد وه‎ je 
موی دختری با .مین‎ 

seas‏ سیب 3۱۸ سیب به ار در کل ۰ ۸700 10 COOSA jue‏ بای jalan‏ ود به 


از 5 مهار 82161 همه کملکس‌های 
CDK‏ جهت لاه رقف Sp‏ 
he‏ 


DNA 


Su 


چرخه سلولی Sight‏ 


شدن سکورین با واسطه APCIC-Cde20‏ و تجریه آن در il‏ 
بای فعلسازیآنزیم راز و ورد tl‏ مود نیز می‌بشد 
[شکل ۲۰-۲۲ را ملاحظه (sla‏ نشان ob‏ شده است‌که ۱/۵02 با 
کین‌کورهایی که به layin haw‏ منصل نمی‌شوند مربط 
می‌شود. Mad?‏ متصل به de SS‏ سرعت با یک فرم محلول 
pas Mad?‏ ۲20 هرد سلل مهار So‏ باه می‌شود 
زمنی که میکروتیلها 4 که توکورها متصل می‌شوند. کینه 
ترکوره Mad?‏ اتصال adh‏ | رهاکده و ری مهار soul Su‏ 
شده Mad, Jone pg‏ رامتوقف AS‏ باوجود این ی 
hj‏ که یک hf AS‏ نفد Dain See‏ که از قطب 
lia‏ دوک مربوطبه خواهر آ مداد تصل تشود BE Min‏ 
Mad?‏ محل به ناه کافی در ius‏ انصال LS‏ ولد 
می‌شود last‏ 0620ها را در سلول مهار Jae tS‏ رای بای 
Sl Sip‏ این مکنیسم تظیمی OTF JS)‏ توسط 
ils‏ شمه وهای ASN‏ 


- Benonyl 


Mitotic antes) defecive 2 


lash‏ که چگوگی pl 9 See‏ ین da‏ رل ابا 
می‌کند از pla‏ چهش pie cinch‏ در حشور پل 
(یک دارویدبمزهکندهمیکرووول) SLE has Job‏ 
این aca age‏ زمان لام lage sin‏ مخمریبه 
ala Sis Sal site ped he‏ مکروتولها 
می‌شود سای hops ime > Srey‏ رکفت ود 
زک این فرآیندهاکمل lashes‏ را شو کرد وس 
از 


آن در طول میتوز بیش‌روی می‌کنند و سلول‌های دختر طبعی را 
Bul‏ م‌کند. در مقال yl‏ چهش بفتههای دای قص در نقطه 
J‏ تج SA JS‏ تجم درک Jel Sys Jap‏ 
شود dy‏ طول i‏ بیشرویکرده و در نتجه sian‏ 

گروموزمهای slag)‏ صورتاشتبدصورتمی‌گیردوبعت تلد 


Sopa geld 383 age‏ یمرن 


بررسی این چهش یانته‌ه: یک بروتین به نام 1۸042 
نتسب دنه sige‏ "و نیز بوئی‌های دبگری که 3020 
را تنظیم می‌کنند را شناسایی کرد و 262) که فاکتور تشخیص مورد 
نیاز برای هدف‌گیری APOC‏ به سکورین (Securin)‏ می‌باشد. 
J)‏ ۲۰-۳۵ ملاحظه نید ها oh Say‏ 12596 


۳ " 


بر تال شدن‌نقطه کترلی ۳ خر BF dtd i‏ ۰ 


شکل ۲۰-۲۶ (شکل fda ۵0 yh Ua gy‏ گنه تجمع و تشکیل شدن دوگ امن که تما کیهتکورها بو درست به 
میکروتول‌های he DJ Uh Jace Sp‏ )2( پروتین Mad?‏ در دوساختمانفضییوجوددردیکی در التبا مرها 8 دیگری 
در خلت بت هی تارج بر طبق ان مدل Mab?‏ در Aad ashe‏ از Madly hyp‏ و هم به Jat lst C20‏ به 64420 
یا Mad‏ سب lh hes a Mad ag‏ بستهمیشود که در اي ال بط ار بان eatin‏ است. 4220 ose‏ به ساختمان 
فضاییبسته ۱۸۵۵2 Mad? oc Jab ub‏ بی که در JS od alas‏ درند هم Se‏ نما Ma‏ بو 902 سته از ریق 
Salle‏ مفوت از جیگاه تصال Mad?‏ به Madi‏ و ۲4020 اس بط iF‏ و یارب Lae‏ میشود. Mal‏ ساختمنفضایی بسته 
ey ob Mad?‏ مود کر Ma‏ هیور که بهمیکروتولمتمل شده ست ال ele p Mad? ab gs‏ ای بز 
ha lye‏ موقت به Jalan Mad?‏ یه به ۱/۵41 eS J»‏ تال یبد( ین نکش بافم بت ۸۵02 فر‌باز Mad?‏ رتحریک 
aS yo‏ اب CDS‏ تال یبد jh‏ ۱۸۵۵2 ها زمانی Ltt C20 Uj‏ ی که 61680 بهفمبست Jase Mad?‏ باشد ین مر سیب 
Mad cy ib ods‏ به ساختمن فشایی بستهمی‌شودکه موجب جداشدن Slain Mad‏ یود( نکش aly‏ 14842 بسه با 
0 از تال 04020 ,4 ۸۳6/6 ath ge‏ عار ان Madd ah‏ به 6020 متصل al‏ میتوان بر موفت با 6242 در 
ساخنمنفضیی مکش دهد 6 .که موجباتصال a‏ ۲0:20 دیرمی‌شود که ین C20 yp by M2 at‏ متصل است 
as‏ می‌کند ان کملکس Mad?‏ بسته با ۲421 که تزه شکل گرفته لت از جفت 6۵42020 Up‏ میشود تاد نیت دو کمپلکس 
Ma yp apg dl ۷۵/2470‏ | هدر ساختمان فضای با بصورت 3 py‏ درد iyo tL‏ سر بهذم تیک به 
20:20 متمل است تبدیلم‌شودق). نب فم سای ۱1042 که این Sl Soap‏ نم بسه 4062( ی متصلبه ۵۵1)/تجع فته 
باه ینک وکش) ات ونان میدهکهچکون یک SiS‏ ریاد سیب یر ال شدن تما 63:2 سول از ریق Bn SS JS‏ 
Mad2-Cide20‏ بسته شود. () انصال میکروتیول‌ها (ju)‏ به ln gai‏ سبب plore‏ تتامر Mad Mad?‏ می‌شود. ۷۸۵ ی موجود در تتامر 
جیا شده مین با 4242 با مکش دهد. ما در عوض ب پروتین دیگری بنام 931۳۳۳۹ تصل مشود ون ال Se‏ یل رون به 
Mad?‏ در WS OUD gaye Joa ۱۷۸۵2 6:20 gn StS‏ | زا AAS gl Mad-Man oS ys Oso‏ 
کینتوکوها تصل هستد sh, Shay‏ از 122[ ny‏ ماس شن ده ده در( ایب کردن بر یت 1 لد 
ain‏ که nn Se a gS pla‏ متصل an‏ این ام موجب ot‏ ترامرهای Mad Mid?‏ شده که فلت 271 یش 
a age‏ وی م1220 راد CID fg‏ ۸6/6تال ae‏ تج آن لیب وه شدن ودر ی آن ترهش 
sis‏ سکورن و شروعآفزاست. 


he saosin‏ دهنده گر ری hi‏ میاشدپيشنهاد .مات میکوسکویی صورت رن در له زنده از 
شده است. ان مدل از طریق چهش زایی هدقمند هد های Ls‏ شده با GFP‏ تاد شده است. این مدل ظریف 
te Celle dats‏ 


all‏ ب 
oh‏ میانکنش‌های پروتنین -بروتلین و برای نقطه کنترل نجمع Wee Sp‏ تونیی یک کیه‌وکور مفرد 


5" سلول و موللی‎ ek ‘a 


ol 


تلف ود پی آن سیتکیز مجموعاً به Head alge‏ 
gta‏ مد خر ال شدن tye MPF‏ هوک ان 
as‏ دفسفریلسین SU‏ تشخیص Geb JAPCIC (Cdl)‏ 
4 تلا فسفاا باعتتچزیهسیکلینهایمیوزی و حذف فعلیت 
MPF‏ در ار از میشود (شکل ۲۰-۱۰را [a in Yo‏ در 
مل ترا یل موز )در هسته کار کشت ده و 


(itl ی‌ود نع کت وضیت دوک( که بوقیت‎ Jit 
مین کنده‎ Se کل‎ Ul کرووزوهای دختری ار ها‎ 
ان ماه هست.که یا 014 ال از هسته رها می‌شودت خروح‎ 
(iS hoa ۲۰-۳۵ JE) 208 nll je} 

si‏ ان نقطه کل در سارواسیس سروزی به یک 
سرا وه Sou‏ درد به عون شبکه خرعمتزی ۳ 
ین مین تیم فلت 64 در yi‏ به سای 
اج گرد درقسیم مر SASS ape rel BL‏ 
جداه یا Spine‏ سولهایدختریرانقیم مي‌کند با 
بروتین‌هایی تیم می‌شود که شابه با پروئین‌هایی هستند که 
Get‏ خروعمیتوزی را در peel IL‏ سروزیه تشکیل 
می‌دهن.ژن‌های رمزدهی‌کندهپروتینهای whe‏ در موجودات 
cal le oss‏ شدهاد که اعمال مشایهی در قاط کنترل همان 
نجام می‌دهند و زمانیکهکروموزومهای دختری به درستی جدا At‏ 
cel ath‏ وق رواخ مینز مین یک جز کید در بکه 
خر میزی یک 1۴ spin) Sa‏ مباشدکه Tem‏ 
اشکل (PAY‏ مه مشود ان j pie‏ راد JETP ٩"‏ 
موه وهای anda‏ یت یک شا رون IS‏ 
کل می‌کند که تایه سیر کترل MAP‏ کی Ras lay‏ 
است (VF Jad)‏ در طول آنافاز, 7101 با جسم قطی دوک 
ip Suny "| 9PB)‏ سل دختری, مجمع می‌نو( SHB‏ 
Sob‏ میکروتول‌های دوک از آن ee‏ می‌گرند سا 
زوم دیوروت‌هایعلی ید53 ریق یک 
GAP‏ خاص (پرتتین ضال کنده GTP‏ 431 10001 در حالت 
غیرفال متصل به GDP‏ نگه داشته می‌شود. GEF‏ (فاکتور 
Tet 6 yg oy gaye‏ را فل مین در فشر 


1- Spindle - postion - checkpoint 

2+ Mitotic exit network 

3: GTPase superfamily 

4+ Spindle pole body 

5- Guoniresine nucleotide - exchange fact 


Tomer 


میکروتربول دوکی | 


sro 


تفکیک نادرست کروموز 


(as) 
| مت‎ 
(ws) 

توقف در وخ میتوز خروج از موز 


۵ شکل ۲۰-۳۷ قطه کنترلی قرارگبری دوک. فعالیت فسفااز 
Ct‏ بای ead‏ موز مور نز است. WISE‏ :ایس 
ebay‏ ی 8 iy‏ یز CUR‏ در همتک قزر کف و خر 
(ie) TEMLGDP ape lt‏ رال به جسم دک فعبی 
(SPB)‏ تیک جوله رویز cal) hcg dee‏ 
می‌شود و بوسیله GAP‏ [روتین سرعت دهنده01۳986)) شخص در 
وضیت خر ال ندش ی شود ار دشن کروموزوم PO‏ 
صوت برد گسترش بات میکروتولهای دوک 589 لول خی 
اد وه می‌کند که موجب oul‏ ود تس قگرفتن 08120 
قنور اند کید وی op‏ گس جوه و رل 
gas‏ 1801-6۸1 م‌شود اي عل TeMLGD?‏ غفدل )4 
7۴ فعل تبدیل می‌کند که فعالیت آبشاری بروتشین SES‏ و در 
نوات دشن 24614 فا و dens‏ میت ری برد گرگ 
درک در قزر دادن SPB‏ بختری ale»‏ @ نکست بخوره U SPB‏ 
sre Si» 3p Kid‏ تعاس Shee Hb‏ لین ععل 
Jind Tern 1-GAP‏ می‌کند نا Teml‏ را در حالت اتصال به GDP‏ 
Jd of‏ است CAE an Sie‏ در حالتمتصل به هسیک 
Sb‏ ماه وین ار سیب توقت در ie Al‏ یود 


متصل eat‏ رای با Fo‏ و مهار 00600 سلولی Aj‏ که 
کینهتکور به درستی با میکروتوبل‌های دوک انصال aS sin‏ 


موردتوجهقرر ده 


جداشدن محبحکروموزوم‌های دختری توسط شبکا خروج 
میتوزیکنترل می‌شود. 
به محض جدا شدن صحیح تلوفاز شروع می‌شود. Uy‏ گواگون 


coh shal باعت‎ S 4G) حاصل شده اش وقف در‎ GUE 
PRE شدن بازهای آسیب دید می‌شودکه می‌توانسند باعت تتبیت‎ 


eh na aes آسیب‎ DNA شود همانندسازی‎ gj د‎ 


Sh میودکهمیتود در‎ sting Sa asa 
دورشته‌ای‎ DNA نقش داشته باشندتوقف در و2)(جازهمیدهد که‎ 
نم نمی شکسته شود اگر‎ lp بل ار که اد موز شود‎ 
ترمیم نشوده قطمه دور شکسته شده‎ gy gs DNA شکست‎ 
چون از‎ pha sols ga usar به کرووزم‎ bye 
در جهت یک قطب‎ BU لحاظ فیزیکی به سانترومری که در طول‎ 
Ath gsi دوک کشیده می‌شود متصل‎ 

همنو رکه a‏ تفیل در فصل ۲۵ توصیح wb‏ شدهاست؛غیر 
فال ost‏ ژن‌های سرکوبگر تور" در پیشوی سرا نقش 
درد پروتین‌های رمزدهیشده با چندین ژن سرکیگر تور 
همچرن ۰۸۲۲۷ 32 مسولاً در aad‏ کترل سیب DNA‏ 
aS called‏ در بمران دارای جهش در هر دو نسخه ۸77۱0 با 
02 اين ار بیش ازجا عادی باعت پیشروی ayia Slope‏ 
هر در ن,بروتین یناه را رمزدهی می‌کند 

آسیب gst DNA‏ از ور UV‏ توس پروئین‌هابی که وجود 
آسیب gt DNA‏ از را شناسابی می‌ند به ۸7۴۸ کنز 
علامتدادهشده با فل شدن آنم‌شوند میس ۸734 فال 
2 را فسفریله و فعال می‌کند. سپس این CKD‏ 
bad 0025۸‏ ففرلکرده و آن ری cao cb‏ 258 


تدن توس یک بروتن یی کین لیکو رده آن تجزیه 
opt‏ انار Sag‏ به Sage‏ داش فسفاتمهاری 
از ۲10162 lay‏ 11025۸ ند شرع و ge‏ اف 
5 هست که توسط سیکلین 0102-8) و سیکلین 681-۸ 
مایگریمی‌نود تجریه 21025۸ ناشی از oad‏ مسیر 
ATM-Chk?‏ در فاز 6 ی فاز 5 سول‌ها greet‏ ,0 با 5 
می‌شود (شکل ۲0-۲۰-۳۵ و Fe‏ را ملاحظهکنید) یک مسیر مشایه. 
تاملپروتین ATR ails‏ و ۲1061 باع نسفریلاسیون و 
پلی یوبیکوئتینه شدن 00005۸ در پاسخ به تششعات (US)‏ 
میشود ty gan‏ دراه با قط کترل درون فا eS‏ 
شد. 60۸1 یز 60056 غیر ال می‌ند وا از ed‏ 
3CDKI‏ ورد به 

9 Sosy 


زمی‌شود 
پرنتن ۳53 در توف سلوله DNA‏ 


| nucleolar anchor 2 tumor supressor genes 


جولهجایگیری کرد و در لول pad ple‏ .رین $2 
پروتینکباز 4 در تشر سلول مد جایگیریکرده و در چوه 
حضور ار aj‏ که طوبل شدن میکروتولهای دوک به درستی 
Cob‏ جایگری صحیح کرووزمهای دختری ه درون ap‏ شد: 
Temi‏ با 08۳ مربوا به خود ماس Nips‏ کرد و 
01۴ فسفریله و مهار می‌شود در تیجه ay Tem‏ حالت 
Jd‏ خود ینی متصل به eat OTP‏ میشود JAS‏ هی در 
Ll‏ توسطا Jad 7701 GTP‏ شدهو سیس لنگر هستهای(؟ 
که به 24614 فسفاتاز تصل و آن ا مهار می‌کند وفریلهنموده 
باعث آادشدن 014 blind‏ به سیوبلاسم . سلول ماری و 
سلول جانه میشود(شکل ۲۰-۳۷ به محض اینکه Jab CCL‏ 
در سترس قرف یک سلول میا در ول ون و کت 
پیشروی کند. 

شبکهخروجمیوزی یک مال خوب ار Seay‏ فازچرخه 
سلولیبه تکمیل شدن فازقلیمیباشد. lB‏ که Sa‏ 
gale‏ کروموزوم‌ه کرمووم‌هایدختری را بهجونه متفل 
lye! Se 9H al‏ شروع شود. ین دلیل 
Stay‏ شروع تلا به ال شدن ۲104 بده و Jab‏ شدن 
۲۸14 نرمنداین هست که 72001 hp pba‏ اند شود گر 
کروموزمهایدختری تواندبه دون جونهبرون 15001 با 
10001081۳ موجه نخوهد شد در عوض 568 kind‏ با قشر 
سلول مادری gare‏ شده و 10001-40۳ را در حالت Jld‏ شده 
نکه می‌دارد در نتيجه Tem!‏ در حالت غیر Jad‏ خوده متصل با 
010۳ باقیمانده و 60614 از هسنک آزاد شده و خروج از میتوز 
مها JSS) ae‏ ۲۰-۳۷ و مر lage pin IF‏ که 
کروموزمهای خود | بدرستی کرد ود نی نيست مها در 


ISI دهند,زمنپیشتری‌در‎ 

دختری را به aly ale‏ در ساکارومایسیس سرویزیه, جداشدن 
ی ۲ 

کرومرزو‌ها J aS‏ یک در ۱۰۵ تقسم موی hag‏ 


توقف چرخه سلولی در سلول‌های واجد DNA‏ آسیب دیده 
بتگی ب رکوبگرهای تومور دارد 

پروتئینهای مربوط به نقطه کنترل سیب DNA‏ آسیب 
DNA‏ شنااییکرده و از پیشروی چرخه le‏ تا زمنی که 
آسیب ترمیم شود.جلوگری می‌کنندآسیب به DNA‏ میدز 
عوامل نیمییی و با تششعات gle‏ بنفش (10۷)و یا پرتوهای 


ons 9‏ ون و ای i‏ 


(PP 3 کرربزم‎ 
Sc) 


۱ (4m) هماندسازی‎ 


eee‏ | و 
هومولوگ ها در پروفاز 


ere 


Wye 


رل 


9/ 
9 99 


یوب کوثیتینه شدن توس یک 


se 4‏ ۱۰-۸ یو سای پیش 
sine‏ ای ۲ نا ening STS a‏ هس 
Se)‏ زوا بدری ویک ا وال ری مشتق شده 
اسنء ی مهوت همولوکهای ری و مادری تا 
یک کروموزوم نان wh‏ شد‌ند. مرحله (6: همه 
کروموزم‌ه در طولفز 5 پیش از سیم ول موز 
هماندازیشدهند که تجه آن مکمل کروموزومی 
م‌بشد کمپکس‌های ab gL flat‏ شده 
است) lass‏ خاهری a Sasa‏ که این 
SS‏ درم ول Sr JES besa‏ 
مرحه :همین کووزم‌هادرطول Bax‏ مزاول 
فشرده می‌شو. همولرگهای هاندسازی شد 
as‏ در Sid, so‏ آور ین یک کررمانید 
پدری ویک ce oltre ce ues‏ 
jen Han capi fd‏ شده 
سیالیس "یه میشود در تاه نان اه شده 
ae‏ در گسوماند یک کرووزم با 
میکروتولهای شأت کرت ایک قطب درک مجتم 
شده ولی هر عضو یک جفت کررمزوهمولرگ با 
میکروتولهای شأت dS‏ قطبهایدکی is‏ 
هم pty re‏ رح 6 در pe‏ موز[ 
کروموزوهای ملک هر ام ال نو ys‏ 
طرف Sab‏ دوکی مال هم کشیدهمی‌وند 
مره (6:سیتوکیز ca‏ میشود که دوسلول 3 
(کنین ۲۸ نون انچام هماندسازی 0۸ و درد 
میوز !| شوند درمتافز موز LS AL‏ ده شده در 
dost‏ کروماتیده‌ای تشکیل دهنده هر کروموزوم 
gil‏ شده سه صیکروتولهایآسده از 
Sp gins‏ ال هم متصل می‌شوند همان 
مرحه مینز مرحله yO‏ 60:جداسازیکروموزو‌ه به 
مرف قعط‌های Sp‏ مب هم در WU Sh‏ بو دوم 
با سوک مه by‏ ی‌کد که Mbp cob‏ وهای 
ایشی sgh (In) ala‏ یک نسته از هر کرمزوم 
می‌شوند میکوافهای سمت چپ نشان دهنده 
متا و و | در تاستایرشد یه از وهای 
یلو atl (LIB)‏ کرموزم‌ها در صفحه sin‏ 
ردیف شد‌اند 


آسب ده دخاتمی‌کن. lap‏ دای ۳53 yo lac‏ زمنی. نمی‌ود ری ۳53 تاشی 


که شمه موجه pays‏ ,وت متوقفمینود و lage‏ .رون -یبیکتن یایب نام ۱10002 است که آن تجیه 
فا 153 کرد در 0 تقد میرن ارچ Boning‏ پوتزوس a Sire‏ 


od‏ تجزیهسرع ۳53 توسط eATR yATM‏ می‌نودکه لین 


است ناشته 


1 Syrapsis 


بسیار 


SS‏ نوی هس تحت شرط 


split lige‏ که ری تحریک رونویسی مور 


E هد‎ 


| سکورین ‏ برای بلی Soe‏ شدن مورد هدف قرار 
می‌دهد J)‏ ۲۰-7۵ و شکل ۲۰-۳۶ را ane‏ کید 
Ja Sai‏ موق 
کروموزوم‌های دختری منع از JB‏ و سیتوکینز می‌شود. تا 
سول دختری مجموعه ال از کروموزو‌ها | اته اد 
(شکل ۲۰-۳۵ و ۲ را ملاحظه (asad‏ 

بر نقطه کتترل سوقعیت دوک GTPase‏ آز کوچک 
011 در دسترس بودن 60614 flied‏ راکترل می‌کند 
که آن نی 20 فاکور تتخیص Jab APCIC‏ می‌کند 
که سیکلن‌ای نوع 8 | بای تجزیه مورد هدف رز 

| میدهد وان مر باعثغیردال‌ساری MPF‏ می‌شود|شکل 

i‏ ۲ را ملاعظه کنیل 
# نقطه کترلی اسیب DNA‏ چرخه سلولی رادر باسخ به 


ت درک نا جدا شدن are‏ 


آسیب DNA‏ وقتی که آسیب ترمیم شود متوقف می‌کند 
یه دوع پسسووتلین سسرکویگر تسومور 
(P53.CHKI2,ATM/ATR)‏ برای این نقطه کنتری 
ضروری هستند 

yy gibt‏ کیازهای ۸:11 و Gy PAT‏ به 


آسیب DNA‏ در اشر نور UV‏ تابش thy LUE‏ 
دوینسیب cle DNA‏ نور الاو تیش گام از طرق 
مسیری که منجر به کامش فعلیت 00525۸ land‏ 
می‌شود باعث وقف در فا 0 و 5 میشود در دومن مسبر 
فمال نده PSB‏ ال می‌کند که آن نیز بیان 
۳ ( تحریک می‌کند مهار بعدی چندین کمپلکس 
سیکلین-10/6) bangs‏ ۳2۱۴۳ باعث توقف منت‌دار در 
,6 و 6 مسسی‌شود 

| (شکل ۲۰-۲۵و 6۵-3۵ را ملاحظ aS‏ 
* در Gh‏ به سیب شدید 0۱0۸ ۴53 ژن‌هایی راک 

Sg ib می‌کند‎ 


RB‏ موز نوع خاصی از شیم لولی 

Lye‏ > تعم پرکاربوتهای gles‏ میوز, تولید کننده 
وهای جنسی هابوند یش AS‏ سر که یود با 
یک سلول gb oS $0358 j ear‏ سول تخم دیلو رکه 
مشاه رد دیگری هست تلد iS‏ میوزیک ct lala‏ 
SES‏ و can Ny as LIS‏ زب که موز AIMED‏ 


& 


پروتیها 953 را در جایگاهی که در اتصال با ۳2 دخالت 
می‌کند فسفریله می‌کنند این put‏ وسایرتفیرات ۴53 در پاسخ به 
آسیب DNA‏ به gb‏ بل توجهی aS‏ آن | بای ال کردن 
رووسی از ژهای خاصی که سلول را اریمی‌نند از عهده 
آسیب DNA‏ برآید افزایش مي‌دهد. یکی از این ن‌ه ۳2۱۳ 
(یک CKL‏ عمومی که به pled‏ کملکس‌هلی سیکلین - CDK‏ 
ging‏ متصل شده و حمگی را هار م‌کد) با مزدهیمی‌کند 
در نتجه,سلولها ادلی که آسیب DNA‏ ترمیم شود و مزا 
3 و متعاقب آن میزان "۳2۱۴7 کاهش بیدا کند در (0 و Gp‏ 
متوقف می‌شوند. JS)‏ ۳۰-۳۵ ۴۵ و ۴۵ را [aS alin Me‏ 
تحت برخی day‏ همچون زمنی که آسیب DNA‏ شدید 
PSB athe‏ همچنین ین ژن‌هایی را فال می‌کند که موجب 
آپوتوز می‌شوند آپرتوزفریند Sip‏ برنامه است سلولی‌ریزی شده 
که در ik lb‏ در سلولهای خاصی در طول رشد جنران 
پرسولی athe ill‏ در مهرداران PSB gab‏ دربردانده AB)‏ 
jp‏ در مواجهه با آسیب وسیع DNA‏ هست که Wess!‏ رای 
جلوگیری از نباشته شدن جهش‌های چندنایی می‌بشد که یک سلول 
عادی رابه یک سلول سرطنی تبدیل می‌کنندنقش دوگانه ۳53 در 
توقف چرحه سول لاوز ا تالا توضیحی بای Seale‏ 
lye Seal‏ تام سلول‌های aby‏ دژی چهش در هر دول 
DNA‏ 


ce iS bob‏ (فصل 10( یمد جهش‌های P53‏ ۸71و 
Ses C2‏ ال‌هایی هستند که aa‏ قاط کل چرخهسلوی 
در سامتیموجواتزنه Isley‏ نشانمي‌دهند 


ژن 953 ی در سبرهایی که ۳53 را در پاسخ ja‏ 


نقال کترلی در تظیمچرخهسلوای 
* قاط کر دست gil np‏ کروموزو‌ها و همچنین 
کامل شین Dole‏ آماسی از چرخه JB Dos‏ از که 
مرحله بمدی شروع می‌شود را تضمین می‌کنند 
نقط کنلی درون فاز 5 در طی 5و 0 به pe‏ 
جلوکیری از فالسازی JS MPF‏ از که ستز 0۸( با 
مهار فعل‌سازی CDK!‏ توسط 604625 کامل شود عمل 
می‌کنند (شکل ۲۰-۲۵ ملاحظه (4S‏ 
abe‏ کی تجمع دوک BU pre? eb)‏ 
می‌شو 7 Ma?‏ و سیر پرون‌های به تظور ols‏ 
220 خاکتور تشخیس APCIC‏ استفاده می‌کد که 


a | 


مرز 
ی Sai‏ 
00 0 و تیم سول 0 بک نشیم لول 
حمولات ج لا جت () پوت | atid,‏ تجریه سل و 
Oo 000 a‏ ی 
0 علد گروموژرهی ذر 
990+ ۳ 9+ ۲ 
09 نف دنت 0 
درو کید 1 
سا اه مر a‏ ۱ 
ate he iit‏ 
is‏ 7 
نصا 2 
سس کروموزومی yin Fils Sa‏ های A‏ 
سس ram 5D Me, jinn bien {ES‏ — | 
Pe‏ یک نوترفی س. J.‏ 1 
یم وم Pease‏ 
<a oS‏ 
ae eae Bish‏ 


tne 


۳ | 


۳9 

cS‏ <> اشرومرها در فا 
+ 22 صو 

اج <> 

سک 


سول هی شعت موز ی توف ولودباالو بات 


مولکولی میتوزو mel yee‏ مکانیسمی مسئول Seal‏ 
فاحش ow‏ ان در رید pea ol‏ ملولی خرهیمپداخت. 


مشخصا تکلیدی متمایزکننده میوز از میوز 

در طول JS) ge‏ ۲۸-*۲),یک دور هماندساری UDNA‏ 
دو چرخهتقسیم سلولی JUD‏ می‌ودکه میوز و میوز | ab‏ 
می‌شوند که هدام lah sige pa je‏ سوماتیک 
هستند شکل ۲۰-۳۹ فاتهای ین ite‏ ویو رشان می‌دهد. 
در G2‏ و پروفز موز tls pl‏ جداسازی شده مربوط به هر 
eying‏ (شکل ۲۰-۲۸ Laps‏ 0 از طریقکمپلکس‌های 


۵ شکل ۲۰-۳۹ منایسه مشخصات اصلی مبوز و متوز 


سری‌های کروموزومی ریافت شده از ولدین یک فرد می‌شود. 
bl‏ کروموزوم‌هاونترکییبینمولکول‌های 124۸ ولدینی در 
طول موز نضمین کننه ان ام هست که هر کم از سلولهای 
جنسی هاپلنید,ترکیب منحصر بفردی از آللهای زنی را دریافت 
خواهند کرد که مقاوت از هر دما ولدین و نیز از هرسلول چنسی 
ada‏ تشکیل باه دکر sys‏ 

مکانیسم‌های میوزمشابه متوز میباشد. با وجود این چدین 
تاوت لیدی » J ah JSS ol ine‏ میدهد که لول‌های 
اند با تو زتیکی اور نرنی ولد کند. (شکل ۵-۳ 
alin Me‏ کنید) در gpl‏ بخش, ما به موارد همسوی ce‏ مکالسم 


| فصل ۲۰ - oid‏ چرخه سلول بوربوتی» | po‏ 


وجود این در طول میوز | حله‌های اتصال در سنترومر شکافته 
نمی‌نوند (شکل ۲۰-۹ ردیف ۸ ان ام امکان می‌بهد که 
گروموزمهایمادری و دری توتکیب hn‏ شون ولی هر جفت از 
le SU Cay py ils plain‏ [شکل 7۰-۳۸ محله 
۴ پا شکل ۲۰-۴۹ ردیف ۸ 

در choy Sy‏ زنده یو | دون بر شدن تراکم 
کروموزوم‌ها و تجمع پوشش هسته‌ای بیش می‌رود. در سایر 
موجودات زنده ان وقابع سمول اینترفازی رخ می‌دهند ولیاینترفاز 
Ady yoy‏ هسته‌ای به (gl Se) BR‏ 
شده ومتراکم شدن کروموزوم‌های میوزی پروفا tll‏ سرعت در بی 
آن انجام یبرد در طول منفاز I‏ (شکل ۳-7۸ مرحله 8 
ند موز یه تگورهای هر کدم از کرومانیدهای خواهری به 
میکرتوپلهی مرو بهقطب‌های درکیم مت می شون 
همچنن در طول میت پیوستگی lag ow‏ کرومتیدی وجود 
ننرد و WS‏ در تایه gle‏ این یوستگی رجود در.منی که 
کین تکرهای oe aly‏ صحیحبه یک prea‏ درک 
متصل می‌شود نز رخ میدهد. (شکل ۲۰-۳۸ مرحله )وبا 
iOS‏ و Sys‏ امه Bal ge‏ که ۴ لول زایشی Lda‏ 
اجادشود(شکل ۲۰-۳۸ مرحله ۶ ب از هر کروموزوم ian‏ 12۲ 
sign Ah ga oJ‏ درایکرموز‌های کیب هستن که 
از نترکیی بین کروموم‌های پدری و مادری gy Sb‏ یز 1 
ag raked‏ (شکل ۲۰-۳۸ مرحله )این ei‏ ین دو 
کرومتی غیر خواهری که در میوز اب وقوع می‌پیوندددو تیجه عملیٍ 
دارد؛ نخست این مر کروموزومهایهمولوگ را در طول تفا یز 1 
در کار هم Si‏ یداد |شکل ۲۰-۴۰ و دوم دوع Oe SEI‏ 
رد یک گنها تضمین abel‏ ترکیب‌های جدید مپوط SOI A‏ 
نی در اراد مختلف ct gl‏ می‌ن.همچنینتوع یکی از 
سته ندی مجدد و ستقل همولگ‌ای پدری ومدری در Ub‏ 
تقسیدات میوزی حاصل می‌شود. 


مهار سیلینهای و یک پروتینکیزمختص موز رحله 
5 قبل ازمیتوز را تحریک میکند 

cles»‏ سرویزیه و اسکیزوسکراسیس پنبه 
تون کین مرجب اه موز در سای Ssh‏ 


کاهش مایم 


2- Bivalent chromosomes, 
4. Chiasmata Las gan) 


1--Cokesin ompleses 
3. Tetad 


ine در تام طول وی کرمزوه با هعیگر‎ " pa 
رویدادهایی که بعدا همندسازی 1034۸ در یک‎ laa) sige 
میوزی ات یف کل ۳-۱ فا با‎ Ip 
هستکه در‎ lig موز و‎ gutta Sy ملاح کید یک‎ 
هورگ (ینیگرموزوم ۱ پدری و‎ clanging 
مادری,کروموزوم ۲ پدری ومادری ]با هم دیگر جفت می‌شوند.‎ 
YA J) pg سپس شاه‎ ge این فریند‎ 
ان ام باعث تشکیل یک کرومزومدونیی ۳" یا تزد(۳‎ ft 
مشود به‎ GANT هورگ نا مادری‎ sal ST از‎ ce 
ومد ری ویک‎ S Sec oS طور نی ای دنل یک‎ 
Bea TOM کرماید ری در هراق یفن کل‎ 
م‌شود و‎ el oS Seb از‎ Slat S gl کرالینگ‎ 
یواوه صورت‎ ite یکروسکرب مد دراو‎ jal 
ساخترهیی که کیاسماتا"نميده میشوند مشاهدهمی‌گردن. در‎ 
در طول‎ Sian جفتندنیبن کوموزو‌های‎ Son li 
Sami sales on میتزااق نفد و نوی‎ 
she 

تفاوتکلیدی دبکر Gu‏ میتوز و میوزآینست که AV ge Bap‏ 
کین توگورها در سانترومرهای کرمندهای خواهری بهرشتههای 
دوک Jad Sols‏ نطب‌های دوک مخالف متصل می‌شون. باوجود 


این کینهتوکورهای کروموزوم‌های پدری و مادری مربوط به هر تتاد 
بهمیکروتول‌های دوکیمربوط به فطب‌های be‏ دوک متصل 
ISS) igs‏ ۰-7۸ مرح شکل ۲۰-۳۹ ردیف PLP‏ 
اتصال ین نممطول بزوهایکرومانیدخواهری در سرتسر hee‏ 
میوز | ploy al‏ مبرخلاف میتز هست Shy‏ نصا بین 
بزوهای uals sly‏ در لول روا در سلول‌هایمیتوزی در 
بیشترمجونتزنده وج ارد سل sol ales‏ ساترومر در 
طول متا io ge‏ ینود (شکل ۲۰-۲۱ شکل ۲۰-۳ دیف 
۷ چون کروماتبدهای غیر خواهری حداقل یکبر از طریق متافاز 
میوز 1 نوتکیی کرد و Job a‏ ایکهاتصال بین بازوهای 
al. ghastly‏ فا شده است. Slog‏ کرومزهای 
پدری و مادری در je‏ در جهت قطب‌های دوکی مخالف کشیده 
Slee Glassy SW pie‏ توس نی بین هر 
See‏ کرومنیدهایخوهری دور از اس آور با هم نک دشته 
می‌شوند (شکل ۲۰-۴۰ در طول آافاز موز آ» تجریه سکورین؛ 
سپااز را رها می‌کند اين Jae‏ حلقه‌های اتصالی نگه دارنده 
nian Slag‏ را همان U ATTY Ss) aang jr‏ 


net قفا‎ 


ریبد 
ee «aa‏ 
* 


شکل ۲۰-۴۰(شکل رنگی) eat‏ بینکروموزمهی همولرگ 
در ge te‏ تال ین کرمزم‌ه در طول موز | alia‏ 
سادگی در وجدتزندای با وهای آکروستیک ساند سل 
مشادده کرد یکره در ساتورکرومیدهای خواهری به 
میکروتول‌های بوک که از یک نوک ad‏ ما مد متصل 
al) ces (nd) cole aby SS pt‏ کرمز‌ها به 
میکروتوول‌هاندرتی ها قطبهای محاف سرچشمه یبرد متصل 
nny phe‏ ری thy‏ دیسا به یکدیگرمتمل 
Dla ti‏ توسطتوترکیی بینکروموزمهای بدری و مالری و 
تال spp adel fail ox‏ که در تام لول اف Up‏ 
پارجامیشندبوجد اد به ار دنه شید که حذف oe Sting‏ 
assy Slag‏ خواهری تپ عابلی است که بای جدا 
کروموزوم‌ها در آنفاز مور نز استه. 


gh‏ یکاش Sagi‏ اکن ged jit‏ وهی 
آغازی هماندسازی DNA‏ نیز ایجادمی‌شود Che Macs!‏ روی 
ادن همتدسزی ین موز و موز اب ین خر است که 
فاکتورهای شروع هماندسازی 011۸ بصورت شدیداًفسفریله Si‏ 
ده می‌شوند و نید صورت پیش کمبلکس‌هایهماندساری 
رری DNA‏ تجمع ale‏ (شکل 4۲۰-۳۰ gage‏ افزایش فعالیت 
MPF‏ در زمان تشکیل دوک میوز I‏ رخ می‌دهد. بعد از آن 
Loses‏ خواهریبهمیکروتوو‌ها از قطبهای درک 
مخالف متصل called a‏ 23621)دوباره مهار شده و ihe‏ ال 
کته و اوه Bla‏ موز اه فا و سیتیر می‌شوند 
sa Lb‏ زیشی ata‏ بوجد ند (شکل ۲۰-۲۸ مرله 

’ 


شده تا هاگ‌های هاپوئید Ss) oylapgl‏ ۱-۶) این فرایند در 
ین موجودتمشبهشکل‌بریسلول‌های cet‏ در وهای 
بیشرفته است. جندین جهش در مخم رکه موحب عم تشکیل هاگ 
می‌شود شنسیی دهد و پروتین‌هاینوع وحنی که زاين زنب 
رمزمی‌شود نز بررسی ld‏ ان معالمات موجب ALLE‏ 
پوتین‌هایچرخه لولی مود یا ای موز al an‏ 
در وضیتی که مود ای سم اس بیان سیکلین‌های ,6 در 
rein le‏ سروزیه مهار یود وحرکت rh‏ ملول‌ها در 
Gy oye‏ ای تکیل میت موف مشود درعوض یکسری ژز 
hang‏ مود نز ی شروع موز ولد مین Se‏ زین 
ageing‏ 102 ید که یک روتنک | تاه سیر زد 
با CDK‏ ها می‌اشد که این پروتین بصورت سیکلین - SICDK‏ 
)دروب از 5 عم lair‏ وین بان صورت عم 
می‌کند. (۱) فسفریلاسیونفاکتور تشخیسی ۰۸۳6/6 (611). 
که با ین فسفربلاسیون, APCIC‏ غیرفعال شده وبه دنبال آن 
ty new‏ تج taba‏ ففیلاسونفاکتوهای 
ms‏ که یا ای مر نار درا 5 ماد DNA‏ مهو 
سیکلیهای فا 5 و6 رده ند( فسفربلاسون مهار 
کننده از S‏ (5161), که منجر به زد شدن کمپلاکس‌های سیکلین 
CDK -‏ فاز 5و آغاز هماندسازی PDA‏ میوز | می‌شود. 
سل دول موز بای یکین -16های Gy‏ 
Spoil‏ رین یت رون SES‏ آن بورت موی 
تیم میشود. در له رتویسی و ترجمهسیکلیهای 5G‏ 
برای cad‏ سیکلین - 001 ها مور نا است در سلول‌هایی که 
در فیط کرسنکی فا HS‏ مها و رونویسی و ترجه 10062 
ال می‌شود.همچنن نیت eS‏ 1۳82 بر مات توس 
سیکلین‌های ,)تیم می‌شود ان پروتینکیاز بای فالیت 
a ag wits‏ همکری با سیکین ده و تسا پوین 
nid aS‏ دیگری که بای Cad lis‏ میکین - 
01 های Gy‏ مور نیز م‌بشند تنظیم نمی‌شوند مکنیسمیکه 
بوسیلهآن همنندسازی DNA‏ بینمیز ‏ و میوز Jae‏ می‌شود 
هم‌کنن در حال بررسی jam cal‏ 8 موز | MPF cali‏ 
Ss‏ مایت این روتین مد نا موز 


کاهش نمیا 
کاهش hee‏ 

MPPs‏ در لح متوسط بای یک موز | یی ورد 
نیز است بهنظر میرسد که فلیت loa MPP‏ کاهش 
Saag‏ اکان مینکیت را بصورت Spree BSL she‏ 


هب 


در یک کرووزمبه میکروتوول‌هایی که از AIS‏ دوک 
Spe Jae a Sanne‏ در صوتی که در مینز این 
میکروتولا از قط‌های مالفسرچشمه فده تبجه 
کشیده دن کرومایدهایخوهری یک کرووزومه قطبهای 
مخالف اس Soph Jah‏ ین کروموزوم‌هایهمروگبه نظر 
ppp Stay‏ ششی دوک (Bhp cule‏ 
Seal‏ آور cer‏ کروانده؛ یک مان ایک کروموزوم 
همولگب مد دگر از کرومو زوم هورگ دیگر و( وی 
چسبنگی که ین NBL als lay S‏ نقط Sia‏ 
وجددارد(شکل (FP‏ شاد oS i Sle‏ موز در 
ساکارومایسیس مرویزیه از این مشاهدات حاصل می‌ود که 
هنگامی که وترکیی توس چهش در پروتلین‌های slp ul ble‏ 
il sin ope Sige‏ تصادفی در طول میوز | چا 
می‌شوند هي موم که کوموزهی هورگ لس بای چا 
شدن و حرکت بسوی دوک قطب‌های مخالف ندارند.جدا شدن و 
حرکت به سمت قطبهایمتف من بطور یی رخ ی دهد که 
گرونیدهایجفتکرمزوم هورگ ye‏ فیرهای 
درک که a gb‏ سچشمه مرن متمل شون (شکل 
۲۰-۸ | ملاحفلهکند.مرحله 6 و شکل ۲۰-۴۰ 


pi auld بات شدای روی ان ین‎ pS gta 
Fibs حور در روا موز در کار‎ laying است که‎ 
| eS که‎ lo te جفت شون ی بدنب ین مهم که‎ 
Seip aS صحیح‎ Gale متوقف می‌کند همچنین موجب توقف‎ 
یاس‎ lon ولگ مشود دلالت براهمیت نوی‎ 
رد‎ apt در کرمزو‌های هورگ در ساکاربسیس‎ 
ناف موز تال‎ gy pe Pha) رخاف فا یز‎ 
واه‎ a jw day وهای کرووزوم‎ cw عرضی‎ 
Se SS را می‌دهد اما‎ Soya جا شدن کرموز‌هی‎ 
در ساتوربقیمیماند (شکل ۲۰-۴۱۵ حفظ‎ mans 
چسبدگی ساتور در طول موز | رای جدا شدن درست‎ 
لمات بر روی‎ al pV je طول‎ ail, 
زیر واحد‎ Sb GLE he ey uly aga 
(شکل ۲۰-۳۲ | ملاح کی‎ ee کوهین خاس‎ eh 
gals fasts cal se Jail dpb 1008 که‎ 
مین مود‎ ole SRE aS ie Lge در طل‎ 


بوزه 


4 ۹ 3 0 


ro f 
pe ار لا‎ 
Sosa * S ۸ 
Rech 


JS‏ ۲۰-۲۱ (شکل Slat (hy‏ 2 کوهمین در طول میتز و 
میوز(2) در طول موز sas sg‏ که توس sian‏ 
shal apy 5 jo p DNA‏ از ادا بوسیل کمپلکس‌های کوهسین در 
Jo‏ گنیر تمد در طی متام شدن کرومز‌ 
oe i) amas las Sha‏ تور pee pepe‏ 
می‌نوند[در شکل نشان دادهشده) هنگامی که سیرز زیر واحد کلیسین از 
She‏ ککوهین را می‌نکند(شکل ۲۰-۱۲ | ملاحظه نی 
کرومایدهای lye seals‏ جدا شوند که نشان‌ای LA f‏ نز 
می‌شد.(0) در و موز[ نوی ین کرویدهیپدری و مدری 
سیاپس رد کرموز‌های هلوک بوجد partic‏ مرحله مان 
کروایهای هر کرموزم همانسازی کرده در طول خود ومیل 
کمبکس‌هایکوهی SERS alah Ja‏ پوتن Bethy‏ 
Ate‏ و هورگ on‏ ه هم وی است در بزهای کرووزوم 
شکسته bag‏ ساتومردست تخود ای Sag‏ ان مرج 
شدن Span cgi Scie‏ در nls‏ دختری در پی داد 
8 باتوی در طول موز I‏ شکستهمی‌شود و اازه میهد تا 


Spent lyf‏ دتری شون 


نسوترکیبی و یک زیرواح دکسوهین مختص موز برای 
جداسازی خاکروموزم‌ها در میوز آمورد نبازمی‌باشند. 
همانطو که با بحث شد درمز یز دوکرمتید خواهری 


کروموزومهای مزا 
متکاری شد: 


کروبوزومهای یوزاب 
ستکاری شده 


AL‏ شکل تجربی ۲۰-۴۲: جابجابی و پیوستگی کروموزومهای میوزی توسط پروتتین‌های اتصال HL,‏ به کروموزوم‌ها تعیین می‌شود. 


gy‏ مخ در موز و هم مداد هردو نع دوک | Sal sign‏ هدر یک ملول یی مر دش اد 


سس یک سوزن یبای حرکت ان مضی از کرومزوم‌ای موز موز ازیک دوک به وک دی ادهش وکرووز‌ای lat Se‏ دست 
ورد هدک jay Jags ub‏ + دنه هرد دک باکر a Spy‏ ده هآ بط کل در اند i apy‏ 
Sse ae pao‏ جت Syn‏ ب مت ی Sp‏ نی و جفت ملگ Sd‏ مت وک (So hb‏ هی هب دک موز 
a‏ تصل anche yy‏ که ب دک موز ane pe Sri S apy aa‏ از که کم رک 
ate‏ ود کدی جداشدد یک elf‏ سمت Sp‏ و دگری به سمت درک قعبی در ان ی نان داد که تال کوب 


وتو هی دک al seas‏ اه روط وهای کب کروزم‌همتصل ات تن میشودنتومطا دک با 


ss ls‏ در تیج هم تیم شکست کملکس گوهسین 
pie out ta ReeR‏ درمز سیر مهم مد 

آمایشاتدستکاری که رروی plans‏ مخ صورتگرفت 
نان داد فاکتورهای همه روبزم Reed‏ ری از 
شکست در طول pl lela paca | ge‏ حفاظت از شکست در 
موز صورت amc eho‏ بت کردک تال 
کیه‌تکورهای ahs‏ بهمیکوتویولهای dole‏ از یک درک 
قطبی در طول مود تیه فاکترهای Slain Salad‏ 
(شکل ۰-۴۲ در صوتی این میکروتوول‌ها در مره یز 
ومیتوز از قطب‌های محالفبه کینه‌توکوره اتصال te‏ لا بنظر 


محیل در سلاو یز وا 


مشاب زبروهدی همین cal‏ که حلقه که رد کمپاکس 
کوهسین سلول‌هایی که در متوزقر 0 میبند.آزمایشات 
pa aS gy in gle>‏ پم نشانددکه در 
Ul sll Jobe‏ موز dag JRECB‏ کروموزوم جداشدهولی 
همچنان در محل UE Llp lee Bb pytle‏ میا 
8 ساترومری ترسط سپاراز تجزیه شده و کرومنیدها 
(همانطور که در میتوز روی می‌دهد, Uo fool ۲۰-۴۱۵ JSS)‏ 
می‌شون. 608 در ساکارومایسیس سروزیه نان داد شده است 
که جاگاه و عملکرد alist la‏ سروییه ردو 


همجنین همولوک‌های 16608 در موجودات زندهپیشرفه‌تر نیز 


علت حضور 13808 در کمپلکس کوهسین حفظ می‌شود. حضور 
8 در yl‏ کمپلکس bo gle‏ شدن آن در هنگامی می‌شود که 
توسط پروتئین LS‏ میتوزی فسفریله می‌شود. وقتی مها 60621 
برداشته می‌شود سپرز فال 0,5 و 13808 ر می‌شکند جرا که 
فسفریلاسیون مورد نیز توسط پرونلینهای کینازهای مینوزی 
صورت BS‏ ابتم این فرایند سب از دست رفتن پیوستگی در 
بزوهایکرماتیدهای خواهری شده که ها ayy ee‏ نز رای 
جداشدن کرومپزو‌های همولوگ در نانز یو | ath a‏ (شکل 
۲۰-۴۰ و شکل ۰-۴۱۳ بل اي حال پوستگی بین سانرومر 
کرومتیدهایخراهریچون حفا می‌گردد شرکوشین در موز بیان 
شده وبه 3۳2۸ در ساترور متصل می‌شود و در PPA bg)‏ 
8 را دفسفریلهمی‌کند و آن رادم مقابل شکست توسط pe‏ 
ple‏ میک در یز | پیوستگی دربن وهی رود وجود 
ناد زا کمپلکس کوهبین در BET‏ موز | از ازوها حذف cab‏ 
است. جون شوگوفین در I ies‏ بیان نمیشود ۴۳2 در 
کروماتین سانترومری قرار Se‏ و کوهسین سانترومری توسط. 
فسنریلاسیون با روئینکیاز میتوزی که بوسیله دومن فزایش در 
Cad‏ سیکلین - GCDK‏ میتوزی در طول پروفازمیوز SUS TT‏ 
می‌نود chi‏ نی‌کد. در uy os‏ ما دای تفر 
میوز IN‏ فال می‌شود, 13508 سوجود در کوهسین سانترومری 
شکمته منود جزه رکت و کشیده شدن کوایدهایخواهری 
به سمت دوک‌های فطبی مخالف» 039 شود 


کمبلکس oda sige‏ کینهترکورهای خواهری را در میوز | به 
یک جهت سوق می‌دهد. 

همانطور GS‏ بحث شد در متوز و موز | کینهتکورهای 
خواهری به میکروتبولهایدرکی که از دوک قطبی مخالف 
سرچشسمه می‌گبرند متصل صی‌شوند. یمن کینهتکورها | 
کینهتکورهایدو ol sab‏ دوطرفی بودن ری جدا شدن 
کرومنیدهای خاهری a‏ سلولهای دختریمتفاوتازامی 
است. در مق در متفر میوز ءکینتکرهای خواهری به 
میکوتوول‌های درک ه از یک درک قط سرچشمهمی‌گرند 
متصل می‌شوند ان کیهتگرها را یک طرفه می‌نمند اتصال 
کینتکرهایخواهریبه یکرونوول‌های صحیع در موز ومیز 
IT‏ برای جداشدن صحیح کروموزومها در میوز a>‏ می‌باشد. 


۱۰ shugoshin 


فسل ۲۰ - تنظیمچرخه لول یکرت 


می‌رسد که کراسینگ آوره gRECB‏ پروتئین‌های ویژه متصل Ay‏ 
Spas‏ در lay Sp plas‏ در مرحله موز دای عملکرد 
می‌باشند. 
صفات slog‏ از 1148 موجب تنظیم شکست آن در موز او 
موز امی‌شود 

مکانیسمی که 658 را در ساکارمایسیس سرویزیه از تجزید 
شین در تحیهسلترومر در طول میوز | محانظت می‌کند مشابه 
مکانیسمی است که زیر واحد کلیسین در سنترومر ا در طول مینوز 
محافظت می‌کند. به ah‏ آورید که در طول بروفاز میتوز بروتلین 
کیازهیی که sige CDK gio lag‏ فعال می‌شوند 
کرهمینهار در وهای کرومانیدی ge Ad‏ نارباع 
جناشدن byte lyf‏ و Scape‏ بازوهایکرومنیدی را در 
اف بسیری از مجوات زد هش می‌دهند.به هر ال کوهمین 
در سانترومرها حفظ می‌شوند چراکه یک ایزوفرم از پروتتین فسفاناز 
۳2۸(2۸) در yo lig agile‏ داد که Yeats‏ 
در وضعیت هیوقسفریه نه میداد تا کوماینجدانشود(شکل 
۲۰-۲ | ملاحظه LS‏ در تبجه By‏ آخرن SHAS‏ بطور 
ree‏ به میکروتپول‌های درک متصل است مهار 04020 ببه 
APCIC‏ متصل می‌ود این مر باعثپلی وی CES‏ ان 
سکورین می‌شود. این عمل سیب al‏ شدن jew‏ ودرنتیجه فعال 
gad‏ آن می‌شود باعث شکسته شدن کلیسین چه در وضبت 
فسفربله و غیر فسفریلهمی‌تود با تکسته ندن کلیسین چسبندگی 
در ساترورحذقمی‌نود ای امرموجب جداشدن کروماتدهادر 
آناازمی‌شود [شکل ۲۰-۴۱۵ را ملاحظه کنیل 
این مکنسم در میوز ‏ مقوت است زیر وقتی که 13008 بجای 
کلیسین میتوزی در کمپلکس کوهسین فرار می‌گیرده کمپلکس 
کوهسین در پروفاز زمنی که بوسیله JES Onn‏ مبتوزی قسفربله 
می‌شود, جدانمی‌گردد. همچنین 8668 با کلیسین میتوزی در ان 
Sy‏ متفاوت است که باید نوسط پرونین کینز مبتوزی Al pad‏ 
شود تا توسط سپاازجدا شود. در طول مبوز | ایزوفرم مختصس 
ساترومری ۱۲2۸ توسط یک بروتین اتمال دهنده که 
شرگوشین "نم رای نو [in‏ ه سوم otha‏ 


متصل می‌شود ما شوگوشین در میوز | ین نمی‌شود. 

ین Red la $y‏ نوگوشین رای جداسی اختصامی 
sin‏ 2 موز | مود نز ات کوهسن که کومتدهای 
S84 9‏ متصل نک یداد د Sigh‏ کروموزو به 


| 


: 


قطی‌های صحیع صبرت گید فشر بر روی ها گسترش he‏ 
Sly‏ توا در حالکشیدهشدن به سمت مخالف یبشتد 
در طول ine‏ کنه‌توکوری Iya Sn eS‏ مت است نیز 
Zo) aS IS}‏ کینه‌نوکوهای یک طرف از 
کرومیدهایخوهری HS‏ میکررتو‌هایی PSI‏ 
sil‏ چا که سای که hag‏ نوترکیی بین کوموزو‌های 
همولگبوجود nile‏ شدن آهاه سمت فطب‌هاجوگری 
می‌ند(شکل op Mote‏ کین وکوری هد PS MIME‏ 
به میکروتوولهامتصل لست ایا و رل ماد در تيجه 
کین‌توکورهایی که به قیبرهای دوک نادرست اتصال یافتاند 
میکروتویلهای ادرست را رها م‌کند و این مر فوصت انسالای 
lyr‏ ره میکوتوول‌هامی‌دهد ایک JB gore la lp‏ 
wlipy‏ هکامی که قنار وجود aul‏ اتصال میکروتپول به 
Mak Spt‏ می‌شود. 


wis 
سولی‎ pl خاصی از‎ Ege 
یز ال یک چرخههمندسازی کرومزوسی ست که به‎ 
بل آن دو چرخه از تقسیم سلولی به منظورابجاد‎ 
سلول پیش میوزی ینید‎ j سلو‌های ای هالزید‎ 
می‌گیرد‎ pal 
eh در طی میوزآء کروموزم‌های همولرک هماندسازی‎ 8 
I مداد طوشان در یک فرآیندی به نام ساپس‎ 
دق یک رویدادنوترکیی بین کروبیهای‎ So 
کرووزمی هورگ به رابت رخ میدهد‎ 
غلبپروی‌های جرخه سلولی که در لولهای سیم‎ 
م‌نند در ساولهای تحت موز نز‎ Jae pte hag شوند‎ 
عمل می‌کنند ولی برخی پروتئین‌ها منحصر به میوز هستند‎ 


بر tise reese‏ ان سیکینهای 0۱ درل 


میوز مهار می‌شود. IED‏ سختص sips‏ عمل 
کسملکس‌های سیکلین - 016 ی tard PYG)‏ 
هماننسازی 10۱1۸ در ub‏ موز | انجام می‌دهد. 

| ۵ در ساکارویسیس سیب نترکیی(کلینگ olf‏ 
کررمادهای همورگ aly‏ رغمی‌دهد و گهسن سین 
ntl‏ و lS‏ بط یج م‌کد که مسنول 


|-Monopolar اش‎ Atackment Daring 
Meionis | 
2 Monopolin 


شامای یک پروتین مور نز ی اتصال کینه‌کورهای 
خوهری در سار بیس Lbs sept bain‏ میروآ 
IDNA‏ ااومیسیس سروزی که ین ای مشخصی را در 
میوز و نه در میتوز را نان ده il‏ داز ین بردن هر یک این 
نها نشانددکهقتی MAMI‏ اتمال یکروتول تک قطبی 
در طول مرک پروتین به dase‏ "را رمزدهیم‌کند 
Je‏ سدن کروبدهایخواهری در تا موز با 
میروتپولهایدرکی که J‏ دکای قطبی مخالف سرچسمه 
hd $‏ تال یف gle‏ کوب آهباکرومیدهایمیتوزی با 
کروماتیدهای موز ا] بودند. 

شاییپوتن‌ای که امین مکش می‌دهندو 
همچتین lle‏ میکوسکوپ فلس در BD‏ بنموجود 
زنده با پروین‌هایی که با GFP‏ تشاندر شد‌ند نشان داد که دو 


پروتئین همره با مونوپوین؛ کمپلکس مونوپولن را بوجود می‌آورند 
که ان Sha‏ در یرای ملولهای 
میوز | 
کماکس موتوولین جایگاههای تال میکروتویل در 
کیهتوورهایخوهری را در یک old Gaya ya pepe‏ 
هی lag Ser a‏ که از یکدوک قطبیم‌آیند متصل 
nde‏ در A‏ مونوولین در موز و سلولهای Si‏ یر 
واحهای در کمپلکس Sedge‏ بان what‏ جیگامهای 
اتعالمیکرتولهای دوکی | در کومنیدهای خواهری در 
جهت‌گیری مخالف قرار می‌دهند در نتجه آنه ها م‌واشد به 
نها مثبت lig Sew‏ که از a lace‏ مین 


متصل کرد 


فثار موجود بر میکروتوبول‌های دوک در اتصال صحبح دوک 
نقش fs‏ 

آزمایشات ریزدستکاری و ژنتیکی دیگر بر روی مخمر شواهد 
قابل توجهی مبنی بسراین فراهم آورد که انصال ay‏ 
میکروتوبو‌های دوک به کینهتگور و ایداری خود میکروتویوله 
jin Je on Jy Se Sa hs‏ تحت فشار وکشش 
tl‏ اگربیکروتوول‌هایی که از Sa ghd Sp‏ سرچشمه 
گرفهاد pl)»‏ متفه کرومایهای pls‏ متصل شون 
پروین‌هایحرکتی و کته شدنمیکرووبلهقشریربرروی 
Jy See‏ ها یج نمی‌کنند که eS Jb sia‏ 
شدن به یک سمت هستند ما وقی تسا به Jy Ses‏ 


Poo Eee ۳ 


شود [یرون‌های !5 یت CDK say 56S‏ ار SEI‏ 
کمپاکس‌های سکلین dad CDK‏ مین 

| دراه عمل نقاط نترلچرخه سلولی مطلب زیادی BS‏ 
شده Ca‏ ولی مکانیسمهایی که gATM‏ ۸۲18 را در تقطه کنتول 
آسیب 2۸۷۸ فل yan tad ASL SS‏ الب 
زبدی بای بلگیری در مود JS‏ و مکنیسم تیم 002 در 
eas Jp as‏ دوک و همچنین نتش Ce‏ در نم کترل 
تیم کرووزومی a abe‏ ای Sb‏ ماه است.همجنن ما 
در فصل مدید ميرم که نشیم سلولی متفر قش اساسی ا 
در تکوین طیعی موجدات زده Sa ib lan‏ بسیاری از 
سوالات در مورد SESS‏ مشخص شدن سیتوکنز و جایگیری 
کرومزومهایدختری در سلل‌هایی که یه طلور نمفرنتقسیم 
می‌شوند بقی مه لست. همچنین tale‏ که تقمیم 
ope‏ فد gf‏ ادلی میوز 1 تحت سیظره خود 
می‌گینه هو WS sb a‏ شنامایینشد‌اند 

وچ ole‏ متخصات جزنی از کول bh Se‏ نا 

برزی مخصوماً بای درمان سرطالی‌ها خاهد داشت. 
lye‏ سرطنی اب در قاط کترلچرخه وی دچر قص 
می‌شوند که این اسر سنجر به تجمع چهش‌های چددگانه و 
DNA ae‏ می‌شودکه allo yo igh Shans‏ 
هر حل, یب این نقاط کی algae‏ نع خاصی Ileal‏ 
به آمیب شدید DNA‏ تحمل‌پذیر کند که توسط پرئو درسالی و 
شیمی درمی الا می‌شود. وهای ack‏ ناط کتلی چرخه 
سللی Syn Jail‏ چرخه ای رات یر سیب DNA‏ 
متوقف می‌کند وی سلول‌های سرطانی این عمل pl‏ ناه و 
تیجه آنمتحملشدن سیب زتکی op‏ ای Alig‏ 
رد مود کترل چرخهسلولی و ty JAS‏ فهمده شود 
طراحی استرانژی‌های درسانی موثرترامکان پذیر خواهد بود 
(مخصوصاً بر ale‏ سرطانی که تا حد زیادی به دردان‌های معمول 
مروزی مقاوم است).به ظر میسد که درک Fae‏ از فآیندهای 
JS Ye‏ اجره رجیدرملی‌های مرت راد ده خوهد 
2 


تجزبه و تحلیل داده‌ها 


آغلب پروتتینهای تظیم‌کنندهگذر از چرخه سلولی نخس 
شههاد.اخیر برتئین جدیدی به نام 160۳1 در عصاره‌ای 
تخم‌های زنوپوس شناسایی شده است. این پرونین به کمپلکس 


نگهدری کروموزهای همولوگ در LS‏ یکدیگر در طی 
By‏ و متافزمیوز | استه یک زیرواحد ویژه کرهین 
(Rec)‏ بزیراحدکوهسینکلیسن در طی میوز جابجا 
oie‏ 
ou |‏ شری Red jg a jbl‏ در بازوهای 
casio f‏ شکسته می‌شود لی یک پروتین مختصس 
موزی مرتبط aS a‏ ترکور 0608 از شکست در ناعیه 
| ساترومری حفاظت می‌کن. در نتيچه» کرومنیدهای 
کروموزوهایهموزک در طی نقسیم در موز | به صورت 
ace‏ به هم Sh‏ می‌منند. شکست ny is ROB‏ 
| درطی I ie ll‏ اجه می‌دهدکهکروماندهای مجزابه 
fod‏ سلولهای ایا iy‏ (شکل ۲۰-۴۱۳ dine‏ کید 
cage *‏ (کبلس بروتینی مختص میوزی دیگ| بای 
Sl‏ هیر دو کروملید کروموزم‌های همولگ به 
میکروتول‌ای منشء گرفته از قطب‌های PLS Sp‏ 
طی موز متصل نون مود نیز میب 
گامهایبرجسته در cline‏ چرنهسلولی در۲۵ سل خر منجربه 
Job‏ چرخه سولی شده استکه در JG‏ ۲۰-۳۶ آرده شده 
cal‏ یک lis‏ زاين a AS‏ مکی راتحت سیطره خود 
داد هر رواد تنظیمی دوعملکرد مهم Sb)‏ یک مرحله 
از چرخهسلولی و آاده ردنسلل ری رودادبدی چرخه ین 
تتژی تضمینمی‌کند که فازهای ol‏ چرخه به ریب Be‏ 
انم کیرد 
گرچه ملق کلی تیم Meteo‏ می‌رسد که لور خی 
clones‏ بسیاری از جزیاتاسامیکشف نشده استه بای 
jis cna Slate‏ از کمباکس پیش sila‏ 
شنامایی کد‌اد که میبایست توسط کمیلکس‌های سیکین - 
> فاز 5 ayia‏ شوندتا همادساری DNA‏ | شروع کند 


ial pL‏ کلف نشد‌اند همچنانکه ofS) MS‏ شد. Sl‏ شرفت 
زبادی در شناخت سویسناهای فسفرله ده توسط مپلکس‌های 
سیکلین - CDK‏ متوزیاجام گرفته است کار زیادی به لور 
فهم اینکه چگونه تغییر این پروتلین‌ها صنجر به متراکم‌شدن 
کروموزوم ودره سارمبندیمیکروتولهاکه نتجهاش تجم 
دوک میوزی است. یمه که pal‏ شود GAS‏ زیاد ماه که 
چکونکی کنترلفعالبت‌های ۱۷۵61 کینر و 04625 find‏ درک 


| ۰ ال سلولی و ملکلی | 


سنا با 
ده رو 


is‏ ور 


© نقطه کترل درک از پشروی سلولهای وی کیهتکورهای 
متصل‌شدهبه نز Calan‏ می‌کن. رین در سلل‌هایی که این 
نطه نترل فمل tle class‏ ور نشدهو سیکلین 1 تجز 
نمی‌گردد. Jud‏ |دروبی که از تجمع میکروتوبول جلوگیری 
(Se‏ ید با ال نودن da‏ کتل در ily‏ ود 
سلو‌ه در نکودازول در ای بتوز مهار می‌شوند چون WT‏ 
تین دوک JSS‏ دهند ورین همه یه توا متمل 
gly lage Lae‏ تین Sal‏ 107 رای SPS da‏ 
در آنعمکردمردنی ات he ong i daa Las‏ شده 
در مفا با روش‌هایمتطوتی تحت تیا گرفند(شکل زیر 
(a allan‏ نیمار نشده(وکوژول-) Sag oad ls‏ و با 
حذف (geal ted) Mock‏ يا حذف با آنتی بادی 1600 
Ine Lae .)0-(6067(‏ سپس با "081 تیمار شدند ار توقف رها 
شون و سیکلن ledges B‏ از عماهها همانطریکه روی 
کهگنری وسترن در یر LE‏ ده شده p‏ زما‌های مختلفی 
پررسی گردید شاب og‏ اطلاعات چهنتیجه یره 67 


می‌گرید؟ 


پیشرند ys! Ul‏ متصل ae‏ بای مشخص نمودن 
عمکرد این پوتی Alles‏ اج ره که درآ 100 به 
ae‏ تا آن یش atk‏ عراز نو سیس بررس 


شد 


US Xnfl (iia عصارههبی تخم زنوبوس [مترقف شده‎ a 
pla ول‎ slips مها مش‎ Mork حذف‎ by yok, 
JCA شده وسپس بافزودن‎ ie ind bg ۱6011 abt 
زما‌های مختلف‎ pea توقف مافازی رها شدند.نمنه‌هیی‌ز‎ 
S35 تین‎ B سبکلین‎ palin بردشته شدو‎ Ca” فزودن‎ lay 
لک گذری وسنرن مشاهدهمی‌شود. چه اطلاننی این‎ ol در‎ 
عملکرداحتمالی ۱60/1 فراهم م‌کنند؟‎ op اطلاعت‎ 


.در chal‏ دیگر 6011 به عسارهای تخمزنپس متقف شده 
در تفا ng‏ شد Sel‏ مدا کی این ety‏ در مارا 
مار 


سپس در زبان‌های مختلف بعد از رهاشدن: یی 
Bon‏ برس a (pa Ud sly)‏ زوین 
ais‏ شدن Se lind Wome‏ زر مین ند ین 
مات چاطلاعات یشتری تست بالات بهدست مه در 


قست ۵ داند؟ 


| سل لها در مق در حال cil pases aS‏ نم 
Shes‏ قرز ole‏ شده لست. سلولها 
ای دغلی ات مهارت مين 


موی hal Sula)‏ یه وهای 
یشان ey Je‏ همچین توا فاکتوهای EIS‏ 


+ موی اند lly‏ سلول هلول و ply‏ محیی کل 


می‌نوند یک رده سلولی با سلول‌های بنیادی [سلول‌هلی 
تخصص IL‏ یود هطو اوه DOO‏ را تلد که 
وبه agin yh‏ بات یج سلول‌های تخصصی ed‏ شون 
شروع می‌شود اسم این سلول‌ها از ساقه باه که به طرف بالا رشد 
ai Fae‏ شده است و پا abel‏ 
Ko‏ شاخه‌ها و برگها را بهاطراف رشد می‌دهد. یک رده سلولی 
سرام بعثایجدسلولهای تایز اه lg‏ اند لولهلی 
پستی. روا یا legals SB‏ می‌ود تمایز نها 
عمومً برکشتناذیر است و باعت ایجاد سلول‌هایی با ویژکی hj‏ 
می‌شود که آغلب Oy gel‏ تقسیم شوند. نها زنده می‌منند و 
عملشان را در زمنهای متلف ge pl‏ سپس ne‏ 
بسیاری از th ye sly‏ ملول‌های se‏ هستند که 
سلول‌های بیش‌ساز "یا سلول‌های بیش زاد به آنها BGI‏ 
Tg gig‏ پسه سسرفت تسقسيم شسوند 


تر سانه می‌شود در 


1- Development 
3. Precutsoe cells 


2- Call tineage 


۳۱ 


تولد» رده‌بندی و مرک سلولی 


رئوس مطالبٍ 
ولد سلول‌ها:سلول‌هایبنيادی, bel‏ 


وردم‌ندی شین 


rey 
rer 


تخصصی شدن نوع سلول در مخمر 
تخصصی شدن و تمایز ماهیچه 
تنظیم سیم a‏ 
مرک سلولی وتتظیم آن 


ree 
reo 


> لی تال موجودتزندهپرسلول, مکایسمهای ای 


به in‏ 699 دادن به نع Sinan sh‏ کرن تلد ag)‏ و 
همچنین تیم ol‏ داد و امه SSS lage‏ 
عملکردی و حذف سلول‌های خارجی (Be)‏ یا سلولهای پیر 
حاصل شده ات نی Seo‏ خی مهن زآن بای 
موجودات زنهتک‌سالیبود. رز ولد متل با تخصمی شدن 
بر از سلل‌هبه صورت سلول‌هیزایا عوض شد [مانند 
See‏ و سم که بات ate oj cgay Soul‏ می‌شون 
که از سایر سلول‌های بدن که سلول‌های سوماتیک نامیده 
می‌نوند مقاوت lap ian‏ یی سلول‌هایسومتیک 
هرگز هیک فرد Sie se‏ نیون 

تشکیلبافت‌ها و اما درطی Mag‏ موجودات زنده 
پرللی تا gue‏ لگوهای خامی تقسیم سای میوزی 
Som‏ اد یک سری از چننتفسیمات Sty aly ge‏ 
apt oat Mga, sighs‏ یک رده سلولیترتیب نولا 
la Le‏ محدودیت یشروه تن نکوضی آ‌ها و ple ls‏ 
سلولی تخصص انا دابیمی‌کند 

وهای درمز در ال نکوین به وجود oles‏ همه 
هته‌ها با رنک 58 نان شدهاستءسللهای سیز تقمیم 
می‌نوند وب لاه‌هایداخلی بافتمهاجرت Se‏ 

JSS)‏ ۲۱-۱) رده‌های سلولی توس فاکتورهای داخل 


دی از فاکتورهای 
رونویسی esd‏ نع inl‏ متفوت از مخم در حال Fite‏ 
Sp sl‏ وتعداد کم از چنن فا تورهیی S‏ در ینوی 
alg‏ مشود مراحل تشکیل سلل‌های ماهیچه تعایز باه از 
پش‌سازها iS Jl‏ ما ابن مثال‌ها را در فصل حاضر 
توضیح می‌دهیم. 

معملاً نکر dae Cl ty lo ype hg‏ تسیز 
اه ختممیشود. یک سرنوشت سلول Spe as‏ سلولی 
loti‏ در تشکیل و حقظ بیشتربافت‌ها gale‏ است یک 
سیسنم تنظیمی ژنتیکی دقبق (با توازن‌ها و تنظیمات) مرگ 
oe‏ کل میک که Sa} gla J‏ است که نیز 
سلولی را رل می‌نند. رین فصل, ما چرخه زیست سلوله 
ود el‏ الکوی تقسیم و مرک آن‌ه) را مورد توجه قزر م‌دهيم. 
این خمومیات زیست‌شاسی سلولی با زیست‌شناسی نگویتی 
ll‏ می‌شود واز مهمترین فرایندهایی است که توسط مسیرهای 
coy glee‏ دنه شده در slab‏ قبلی تیم می‌شود 


هماهنگ Jab‏ یا مهار مد بای Sie‏ 


ta Jol ats I‏ سلول‌های sobs‏ آشبانهبایی و 
رده‌بندی 
سیاری از تویفات در مور تقسیم سلولی رین مر ND‏ 
درد که سول ولدیباعثایجددوسلول دختری می‌شود که 
دیق از Bld‏ ظاهر J,‏ یه سلول والدی هستند. این تقسیم. 
تفسیم متقارن است و سلول حاسل همان خصوصیات سلول 
ولای را کسب می‌کند. ولی اگر این ابر هميشه انفای می‌افتاد 
مح‌کام از صدها ty‏ سلول al, las‏ که در مرجودات پیچیده 
وجود درد تشکیل OWS wads‏ مان Np We‏ 
وقنی به رجود ید که دوسلول دختری مشابه پراساس نریافت 
پامهلی تکویی با معیلی از هم توع حاصل م‌نند به عبات 
د سلول دختری ممکن است از موقم توللشان فرق کنند و هر 
کدامقسمت‌های متفوتی از لول sly‏ را به ار یرد (کل 
۲۱-۱ را ملاحظه (us‏ سلول‌های دختری که توس جنین تقسیم 
ls aol gy Joe‏ ممکن است در اندازه شکل یا 
ترکیب متفاوت باشتد با ژن‌هایان در حالات مختفی از فلیت tl‏ 
OOS‏ درایسن srg LS lp‏ 


|. Transient amplifying (TA) cells 
2 Progenitor cells 


شکل ۲۱-۱نمابی از تولد. رده‌بندی و مرگ سلول‌ها به Sha‏ 
رش له د تیه نیم yl‏ مان و فان Job‏ یود 
lee)‏ دختری Jub‏ از تیم مق مشاه Beta‏ و سلول 
والدی هد چنین سلول‌های دختری گر در معرض پیمهای سختلفد 
8 گرد میوند the Mtge‏ دنه بش دو سول دختری 
که از تقسیم نامتفارن حاصل شد‌نداز مرقع تولدننمتفوت هستند و در 
تیجهبتونت‌هی a ie‏ سیم رن هط مسول تس 
قیری ale‏ نظیس دریک قسمت از iy Jp‏ رو 
میشود () یک سوی نیمات موی ie‏ فان یک ردبدی 
سول یه یدبع od‏ هرمز نا موی ht‏ 
موجد در یک مرج i‏ رل می‌شود آلگوی ردندی Poke‏ 
میناد تحت کل Se‏ اد مک ره در لول در طی کون 
طبیبی متا در شبک‌شی که وقتی که Lace‏ رشد می‌کننه تشکیل 
مرو همین درخ هنت | سوق مین تیه 
از ize ly cole‏ مه مود که در ین حلات فل 


می‌شود. 
سلولهای تشدیدشوند موقت NCTA)‏ تامدهمی‌شوند BBY‏ 


چنن tr ladle‏ ری شکیل اواع مخلف از ملولهای 
pl‏ یاه pope‏ از سلولهای بای است که J‏ نها bob‏ 
می‌شوند SI‏ برخی از محققان بین سلول‌های وله و 
ls ate ln ple‏ قل می‌نوندولیماز ین وازه‌ه به 
صورت thie‏ هم فده 2S ply‏ زملی که یک نیع لول 
پیش‌ساز جدید به وجود می‌آبد اغلب فاکتورهای رونویسی 
مشخص س‌نشتش را نبینمی‌کند ان اکترهای رونوسی 
lags‏ فآیندهایتمیز | به له می‌اندزنهبه طور 


زمانی محدود یا آیجادناع کمتری از سلول در مفایسه با سلول 
دی ولدی به طور رن pa‏ شود 

Spe Se‏ بنیادی aly alls ols‏ یک عده از او 
age‏ مختلف وی ته ge a‏ رد pi‏ ال یک 
سلول بنیادی خونی پرتوان خودش و چندین نوع سلول خونی را 
slg‏ خاد کرد ولی هرگ لول پوستی را لد نخواهد کرد 
برخلاف آن» سول نبادی تک‌تون! "بای تشکیل یک نسخه از 
خودش و همچنینسلولی S‏ فقط یک نوع a oly Joe‏ 


apie mais‏ بای ملسلولهای ندید رد به طور 
مدوم خودشان Sp abl‏ در So‏ سول دیگربه یک 
سلول Mig!‏ وهای تیز ید می‌کند که دزی وضع دام 


وارد شده و حنی به یک 


سول وله را میک که به مسر تما 
tpl‏ یه یی هی تدلمی 

دومشخمه اصلی لها نی که ات می‌شود [ 
از سار لها تشخیص دهیم نوی تلد خودشان به 
دود ست که آغلبخود حاگری al‏ می‌شود و یی 
تیم تفن به مر تشکیل یک سلول OY‏ دختری 
ها قوش ویک لول دختری با A‏ خلیمحدود شده 
aaj a cl‏ سول نادی رن ات و دو سول 
بنادی را 


Oe‏ وی در برشی تقاط بضی از سلولهای 
حاصل نیزبهتبز دزد در این روش تیم متزی ساولهای 
alge he‏ هم بات کسترش ple ga Came‏ 
شود و هم hes Jobe Caen‏ را در حلی که به طور مناوم 
سلو‌های تفه aS ye Soul‏ حظ کند. ار چه برخی 
نع سلول‌های hate‏ منادب ور مرن بای تشکیل 
ty‏ خودشان تفسیم شوند,ولی آن‌ها فقط برای دوره زمانی 
ae phe‏ رخاف سلول‌های بنیدیاگر 


dae 
تاتقرنتقمیم شوه تلد دو سول‎ yo 4 ay Spe یک‎ 
ily دختری ماوت را ند که هچکدم نها مشاه لول‎ 


پش‌ساز نیستند 


تخم لقاع یفته با زیگوت سلول پرتان استه زیاتوانایی 
ایجاد هم نام لول‌هایبدن را درد اگرچه زیگوت ماد سل 


بیدینمی‌تلد خردشی ا نجددکند رل سلولزیگوت می‌توند 


Plucipotent 
Usipotnt 


| oo eee 3 


و و 6 8 

03 554 ۵ 
ری 00 900000 

و اه 

۵ 9 و ۵ ۵ ۵ ۵ 6 
oy hy‏ بل بل تلم تلم بل چم 
0 0 09000000 


شکل ۲۱-۲الگری سیم سلول بنبادی, تضیمات سلولهای 
نمی cane ah‏ نها Sas‏ برخی اوقت افزاش دا 
سای kes‏ اد ساول‌های نمی ahs) al‏ کرد( 
lage‏ بنادی که متحمل تقیمات Silage yb‏ یک سلول 
ce‏ ویک ge‏ مایت SS Sl‏ این آمر جمیتسلول‌های 
ole‏ افش نمی‌هد[) برخی از سلولهای دی در یک جمعیت 
معکن ات به ale yo‏ تقسیم شوند و جمیت‌شان فرش دهند و 
این عمل ممکن است در تکوین bare‏ درطی تم آسیب مفید اد 
در حلیکه در همان gh‏ سایر سلو‌ها اند سلیل‌های )0( به صورت. 
lit‏ تقسیم می‌شون. )در اگوی سوم برخی از سللهای he‏ 
ممتن است pad) a‏ شود در یک در یک زمان سیر له 
Ig‏ دو سول Soh ih‏ 


pl xh ee‏ سول لد مکنند 

bal p‏ ما برخی از خصوصیات عمومی و انکهجگونه نوم 
ساولی be‏ تویدمی‌شوند و بعث ya‏ ولی پیچیده 
می‌شود راد ناد حقوی انس توضیح مي‌دهيم. در بخش‌های 
بعدی؛ ما برروی gla be‏ از مکانیسي‌های مولکولی که انوغ 
سلولی خاص را در مخمره دروزوفبلا (مگس (Spe‏ و پستاناران 
A ls Ste Ss et‏ 


سلول‌های بنیادی هم باعن ایجاد سلول‌های بنیادی وهم 
سلول‌های تمایز بابنده‌می‌شود. 

le bbe‏ که بعث ایجادسلولهای تخصص بافته 
می‌نوند و فت‌های بدن ge oe bully‏ لکوی تفسیم 
سلولی را ان می‌دهن (شکل SAMY‏ سلول بنیدی ممکن 
cal‏ به منظو ایجاددو سلول دختری alte‏ با خودش تفسیم 
متقرن حاصل کند و در موش یک سلول بیادی سکن 
منظور abel‏ یک نسخه از خودش و یک hey Jb‏ مشق از 
آن که تونایی‌های محدودشدهای دارد سانند تفسیم بای دوره 


coe | 


we Eady sey عصبی‎ pine pp انکاشی امکلت:‎ 
ses ya و کره‌ای‎ la 
ee یگان, افتیوندی‎ gO Ie 


مود پستانی 


ne‏ کولون» کید aga lL‏ بر 
فسمت‌های الیل از که jb dag,‏ 


یرود ورودد 


پرست. بافت پوندی, سیسنم اوروزنیتال 
old‏ خونی, سلول‌های آنفی طحالٍ 


شکل ۲۱-۴ سرنوشت‌های لایه‌های Uy‏ در حیونات. رخ از inca‏ مشق از ه a‏ یرد sland‏ 


می‌تواند بين سلول‌های اییدرمی و عصبی انتخاب کند. در حایکه 
یک توت ie‏ پوست را تدکیل دهد ولی رون 
شکیل نمی‌دهد 

یک محتودبت دیگری که در دای تکوین حیون تفای 
lS ate‏ سلول‌هایی است که اد لابه UN cay‏ را 
ula)‏ دی و سلیلهای یش‌سازی که سرانجام اعت 
abel‏ تخمک‌ها در جنس مونث و اسپرم در جنس She‏ خواهند. 
pi sb als us‏ یه lah el‏ متقل al.‏ 
ند.ایجادسلو‌های لایه زیشی در GLE‏ تکوین به منظور 
حمایت کروموزومها از سیب ایچادشده توسطا کاهش تعداد 
وهای هماتسازی است که متحمل می‌نوند به هر J‏ 
تقسیم ای یه زایشی دربن حواتگسترده ات برخلاف 
ol‏ تیاهن این dang las‏ فتهای در Jb‏ رشد 
ریا و bls‏ هستد ely‏ بعتایجادسلولهای AY‏ 
ید م‌شون ورد یه زایشی در لد کار گذرینی‌شود 

نتیجه تسم وله سلول‌هایلیهزیشیحذف با ای 
هدر للهایمومایکاستکه نو بهرث رسیده تحت 
J ob‏ خه داد با oll flag‏ زوم ری 
alas‏ ودرطی تکون لغوسیتها از یش‌مازهایخونی حذف 
ans‏ پل غلبسلول‌های سومتیک به نظر مي‌رسد زنوم 
«تتخوده و ماب له ایشی را رن NY ai)‏ مدکی دا 
بر ایکه حداقل برخی از سلول‌های سوملیک زنوم کامل و 
عملکردی درد از تلید موقطیتآمیز Sth‏ کلون شده توسط 
کلون ساری با اتقال هسته به دست آمده است. دراین روش 
یک سلول بالغ (سوماتیک به داخل سلول تخمی که فاقد 
هسته cel‏ اد مینود تخمک دستکری ده (که دای داد 
زد از گروموزم و مشاه یک زیگوت است) به یک حبوان 
ماه متقل aye‏ مب اطلاعات یکی به مور an‏ 
وین ct‏ نوم Kops Je GE‏ دهنه اس ای 


۱ Trephectoderm 


2 Germ line 


سلولهایی Cheops‏ سلول Jee pa aS al gah‏ 
jee‏ مرله هشت‌سلولیگذرمی‌ند و در آن هر سلولی تشکیل 
هرباقتی را می‌هد els ol p‏ رون هستند. رین نقسیم 
قسمت‌های بدن و سرنوشت BCI‏ در بین سلل‌های جنینی 
aly!‏ در مرحله هشت‌سلولی به طور برگشت‌ناپذیر انفاق “Bl oi‏ 


در مرحه ۱۶ سول ان pl‏ چنان gone‏ نیت زر برخی از 
il np tye‏ خاص سوق اه می‌وند 


سرنوشت‌های سلولی بطورپشرونده در طی تکوین محدود 
می‌شوند. 

سلو‌های هشتتیی حاصل از سه نیم الیهزیگوت 
(slg gh‏ همه شببه هم به ننلر میسن 
همانطو که از لا تجربی در گوسفند ید شدهاسته هر کدم از 
sel aly Inge‏ یک حون کامل را ارند نقسیمات بیشتر 
تولید slags‏ منشکل از حدود ۶۴ سلول را می‌کند که به دونوع 
ping ape pa Spe‏ که بافت‌های OE‏ جنینی 
مان جفت را تشکیل خواهد gab‏ تدهسولیدرنی باف اجاد 
ین م‌شود. نوده سولی درونی سوانجام سه لایه زا با 
سلولهای متفاوت را نکیل می‌دهد. اه اکنودرم. سلول‌های 
عمبی و دی ob‏ وجود dylan‏ لب 82 مزودرم بات 
ماهیچهای و بوندی als soul‏ کرد و سوم لاه ed‏ 
که یال il‏ را بهوجود خواهد 2p‏ [شکل (OY‏ 

بعد از a‏ لایه‌های یاه وجود آمدند به جمعیت‌های 
سلولی با سرنوشت‌های مختلف نقسیم می‌توند رای منال 
pl‏ سلول‌هایی تقسیم مشود که پیش‌سزهای الوم 
پوست و پیشسازهایسللهای سیستم عمبی همتن.همچنان 
که تکوینبه یش gg‏ محدودیت در مدا نع سلوی که 
gual eda be jg‏ سلولهای Job jlo‏ شوند 
ظاهر می‌شود. همچان که elas‏ یک سلول جنییاولیه 


میناد 9 سول را تشکیل دهد یک سلول اکتورمی 


۳۱-۴ کردهاند (شکل‎ hay 
aig bel Db pS سلولی با مت‎ peas خدود ۱۰ بر‎ 
میکروترقطر ار رم بالق‎ Vo مییمرطول و‎ Surg که‎ 
هربفرودیت) یا ۱*۲۱ هسته‎ Ey] هسنه سلول سومتیک‎ ٩۵۱ 
BS سومتیک تا حدی‎ cla gla سول سومتیک ثر) درد‎ 
از تداد هسته‌ها است به این دیل که برخی از سلولها دای‎ 
عبات دیگرآنها سین سیتبا هستد).‎ a) ta چندین هسته‎ 
بطور اب ملاحه‌ای اگوی تقسیمات سلولی از یک تم لقاع‎ 
شرع کرم لانس می‌شود. همچنکه با دراین فسل‎ a 
می‌دهیم بسیاری از سلول‌هایی که در طی تکوین تولید‎ HOF 
BDL می‌شوند و در کرم‎ Bein متحمل مرگ ساولی‎ alent 
AS می‌روند. دوم رد‌بندی سلولی کرم انس به طور‎ Get 
اطلاعات ارنی هر سلول تاه ابجاد شده نیس سلولهای‎ 
بجاشده الب توسطدمترتارثی در درون شان به مننور‎ 
تبعیت از مسیر تمایز به هم صرتبط نیستند. در برخی حالات,‎ 
مشابه یی را به سرنوشت‌های متفاوتی‎ sla ole چندین‎ 
از یک جلور بجاو دیگر‎ aply yl owt می‌کند و‎ 

يت استد 

تقسیمات سللی کم oly‏ کر گنس شش سلول بای ذر 
متفاوت را تولید می‌کند که هر کدام سرنوشت متفارتی را درد 
glen‏ که در شکل ۳۱-۵ نشان ob‏ شده است. 
فان است و باعث ایجادسلول PL jab‏ و AB‏ می‌شود 
تفسیمات jy‏ در رده" پن سلول پای‌ذر دیر Leh‏ وجود 
مور یخی از بای کنتلکندهتقسیم و سرنوشت oR‏ 


yl 
و‎ 


ls ss‏ بای J WIM sey Jt‏ پیش ساز PD‏ تقمیم 
yb EMS Jp ai‏ سلولهای هگا و5 کول 
می‌کند. Wat gpl‏ |شکل ۷-۲۲( ملاه کنر سار 


ae‏ نان در رها ی فده می‌ود برش از سلولهای 
جینی نان ملولهایبنیدیعملمی‌کند و به مور SS‏ یر 
خود با ISS‏ یر از سول پا Spa wet‏ در حالکه 
aly‏ وهای نیز اه نیز من و تج یک PH‏ 
a igs) pe‏ کم A‏ در شک ۴۱-۵ نشان ددم شده 
است این موجود سم مدل بازشی بزی لت Sa‏ ه مور 
tiny Seal lays ls‏ ال دربن وکا 
کترل he‏ 


I~ Nomaraski differential inter ference contrast 
(DIC) microscopy 


_ 


2945 چنینآزمایشات کلون سازی باعث ابجاد سوالاتی در مورد 
داتتن یک زنمخملکردیکامل در سلل‌های Saag‏ به 
وجرد bo dle‏ وجود موفقی‌هاییمانند گوسفند مشیهور 
gd‏ الب مدکلات پرشکی وجود دار ینکه سلولهای 
ag Sls‏ ار نوم علکردی‌شان را مخفی dings‏ هنز 
بطو iS‏ هیده تسه است. ری متال یک سلول Ny‏ 195 
th‏ ولیقدر به درد فال‌سازی صحیع 
ژن‌های خاص به علت حالات کرواتینیاش نبشد. 

این شادات باعه ایجاددو سول مهم شد چگونه 
سروشتهای ge‏ بهطر پشرود‌ای در طیتکامل محدود 
می‌شون؟ با آنمحدودتهابرگشتناپیرهستد؟ ری پامخ به 
این سولات canal‏ داد بهخاطر BA QB Sip‏ یک سلول 
در محل ملیمی‌ش ممکن است متفوت از وی آن وفتی که به 
طور atl‏ مود al BS J ao‏ بش رین 
محدودیتهای که یک سلول به آن برخوردمی‌کندممکن است J‏ 
مکلیسم‌های تظیمی حاصل شود یا Sa‏ است اتکی از 
یات dubs‏ پاش که he JH ly‏ را شکرکند 

آگرجه مرک Jad‏ برروی این است که چگونه لها هم 
متقوت می‌شوند ولی وی Ul‏ رای عملکردبافتها و کل 
موجو ob iad oa Je lay Abe‏ تسم شون 
با خصوسیات خاص اغلب این خصوصیت | lp‏ چندین دهم 
حفظ می‌کنند. مول‌های بنادی که بطور منظم تقسیم می‌شوند 
ماند سول بنیدی پوست, بایستی یک سلول دختری با 
خصوصبات سلول ولای aS abl‏ تا ترکیب. شکل, رفتار و باس 
aj ely &‏ خاص aS hin)‏ در له لول دختری 
دیگر با توارث متفاوت که نتیجه تقسیم سلولی نامتفارن است در 
مسیر یز خاصی زر م‌برد و ممکن است هم توسط هی که 
lyn‏ می‌کد وهم تسا las‏ دونی AA‏ وی ماد 
فعل‌سازی lag}‏ خاص ata‏ شرد. 
gains‏ لول کم لکم گنس شناختهشدهاست. 

در تکون le gad a coe Sy‏ تحت کل 
ژنتیکی شدیدی است و بارین در همه افراد یک گونه مشابه 
است. در سایر موجودات زنده نعداد و آرايش دقیق بین افراد 
مخلف به طور اساسی تفییرمی‌کند ال خوب از اللوی 
ی تقسیمات سللی ند کم نس aia cal‏ 
ssi,‏ همه سلولهای Sola‏ را در کم الانس از مک 
ail, cll‏ تا کرم Slo ay], Ub‏ تکوین کرم زنده با استفاده از 
میکروسکوب کتاست تداخل تمایزی (DIC) ) sah ays‏ 


دست‌نخورده داد 


os 


aD)‏ ره ده کی برش ها سل تیک 6 راو دای کی سب 
کنات Bi i‏ ده li app‏ مکروکوپ ناسکی ایدم و man‏ روا سب رت دید مشود هه Spe‏ 
دیکهای کرد phe ph‏ 


bons 
pers 


ب سای یی فظهعنی 


out 


Sipe pot 


اش ۱-۵ ola) spo,‏ مات ما0 رو دح تک ش سل امد 
oat‏ تن ات که ولد سول هر و lea So AB‏ بت رده 7 لول یا دک وید من تج ند پیش از 
یک ره ید جرب جاد یک نوع شود ماه رونام سول هار ان ات که یش سا بخشهای شتر دوم و 
زوم cal‏ دنیب وهای P‏ رو Slt Sap‏ هه هی مومئیک می ود( Sane tm St‏ نوی از haa‏ 
سلوی یه ین که وهای پا یا لول‌های fe‏ در قسمت (۵) ره وود می‌آودند مهللا وود دمک‌ا رشان میهد( 
SS st,‏ دن کم Sy‏ بای J‏ شده ر نان م‌دهد تج کید هه لول خاص متحمل ls‏ نت کتری میشودکه 
Spe‏ 1۵ پاراسته 


۳ 
E 


می‌شوند و مکمل توالی قسمت‌های ۴ غبرترجمه نشده 
Se asian an lamRNA‏ 8۱۷۸ ها کاموش GAS‏ بعد 
از وویسی MRNA‏ | توسط Meg ll Lad ad‏ ترخمه 
یا تحریک تجزیه نها calla‏ مي‌کند (تکل ۸-۲۵ را مااحظه 
کنید!تفیرات مرقت در میکرو 18۱1۸ های در ایجاد line‏ و 
let-7‏ و ple‏ میکرو 18۱۷۸ ها در طی چرخه زیست کرم لکانس, 
بصورت ساعت تلع بای رد‌ندی Joe Joe‏ مین 

lamiRNA‏ در سار جنران tile‏ مهره‌اران و حشرات 
aL‏ شده است و پیش از ۳۰ عدد در زوم نان یا شاید 
Ate‏ از یک هزار در زتوم انسان) رمزدار می‌شون. از این جهت 
MIRNA Lg‏ بهطرر موقتی balay‏ تنظیم می‌شود. به 
نظر میس که نها ار وسبی از aly‏ کول می‌کند 
a)‏ وهای زمان دار در کرم (UI‏ چگونهتولید این 
lamiRNA‏ تظیی به طور موقت JS‏ می‌شود هنوز 
شناخهتددءاست Yy‏ نها نتش‌هایزیدی اد تم ین ژن 
he sh‏ 


سلول‌های بنیادی جنینی کشت داده شده می‌تونند بهانواع 
سلولی مختلف تمایزابند. 

سلول‌های gals‏ جنینی (ES)‏ می‌تونند از جن‌های AAs!‏ 
igh lap ging‏ در معیط کشت رشد داده شوند (شکل 
(MY‏ سول‌های ES‏ کشت ly go sab aah‏ به تلد زیادی از 
gl‏ سلولی در 110 وبا بعد از hays‏ در یک چنین 
میزبان iy acl la‏ که سلول‌های ES‏ انسانی در محیط 
کتست سوسپاسیونی کشت داده می‌توند در ابا به تجسات 
چندلولی تمایز بیدا م‌کند که اجسام شبه‌جنینی! نامیده 
می‌شوندو یه جنین‌های Ay‏ در heal sla‏ نشکل‌دهنده 


آنها هد آنه بهمحیط کشت امد متقل میشوند ورد می‌کند به 


9 


جهش sail‏ هنروکرویک راهنماهایی را در سورد کنترل 
ردهبندی سلولی فراهم می آورد. 

مدرک جالب برای کنترل Sis‏ ردسندی سلولی, ژ 
جدلازی و تجزیه تحبل چهش‌بانه‌های هترگرنیک حاصل 
شله است.در ین Snail tee‏ رواد تکونی مشخس از 
یک مرحلهتکوین زودتر pS)‏ زودرس) یا درت (تکوین 
دیررس) از موعد مغر Se lye lid‏ ال رای روداد ول 
tay‏ زردرس تفسیم سولی ست که باعث ایچاد سلولیمی‌شود 
که تمیز مد و لول ape io‏ در نتبجهآن» رده لول 
که بیتی از Jy‏ مده fod‏ شود هرز به وجود نید یک 
ال بریرویداد دررس وقوع همه با gins, pS‏ است که 
col‏ می‌شود ساخترهای جون gh a‏ ناصحبح در جنران مسن 
تولید شوند. در هر دو حالت خصوصیت یک سول الای به 
خصوصبت یک سلول در مطایمتاوت از تکین تیم 

الم ژن‌های هتروکرونیک پزی درک مکنیسمهایتکوین 
و تظیمزنی مهم fhe a‏ نکوین زورس در کم انس 
جهش‌های حذفکننده عماکرد در ژن HINA‏ است که پاعت 
تشکیل زدرس پیش از نرنی خاص [نورولاست PDNB‏ 
می‌شود[شکل ۲۱-۶ ژن ۰14و p Lag} ple‏ کرم‌های 
ail tes‏ هتروکرویک دجار نقص هستند این ژن‌ها 
پروتین‌های Jail‏ اند به 20۱/4 و RNA‏ را مزدار میک 
که plo gle Vis!‏ ژن‌ها را هماهنگ ah go‏ 

(EET lin) 89 599‏ در جهشیانه‌هی کرو 
8 هتروکررنیک LS‏ شدداند که در ادا ارشان مشخص 
ops‏ زب( نها SLARNA‏ کوچکی که پروتینی را یه وجود 
نمی‌ووندا رسزدر می‌کردند. انشمندان به منظرر کف 
محصولات این ژنها در انا aad‏ زنومی رکه می‌تولست 


رد ژنی و بتاراین ردبندی سلولی صعح ‏ به 


وهی از سول‌ای تما یاه ند لولهای نوی و لولهای 
abs at!‏ و دون پیگمان تبیل شود PANY JSS)‏ 
خبط ES slag ho‏ به مور ad‏ بات به Slates‏ 
چندین ty‏ سلول خونی تحریک می‌شوند.چه خواصی به سلول‌های ES‏ 
ین ضامیت ppd‏ می‌دهد؟ عهی از عومل دخیل؛ 
پروتیهای پسامرسان. ستلاسبون DNA‏ سیر LARNA‏ 
فاترهای ریس و ag fans‏ هستد که فال GA‏ 
ays‏ مود نعت logan J pb‏ ۷و ۸ 


۱ Embryoid 


Joo sha te‏ نقص در هر ژن IDS‏ تین کردند 
سپس آن‌ها همان عم ابا DNA‏ زنوس از Bee‏ زنوی 
مرتبط ازگونههای مختلف کرم انجام ددن. مقایسه قطمات hob‏ 
از وهای مختلف آشکار ساخت که آن‌ها دای تالی وه با 
(lay AS Pies col?‏ هستند 

مولکول‌های کرتاه yLARNA‏ که lined Logs‏ آاع 
رمزدار شده بودند تشان داده شد که ترجمه GIUMRNA‏ رمزداز 
شدء توسط lim lM‏ سای ژن‌های هترورتیک eel pho‏ 
مین (شکل ۱-۶ این gARNA‏ کوچک: میکر RNA‏ 
cas )۳:1۸9(‏ شدند که توسط 1۱۱۸ پلیمرازا| تولید 
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۵ شکل ۱-۶ ۲زمابندیتقسیمات سلولی در طیتکوین کم اقانس.() وی تم للی ی ملول VS‏ دک لس رای رای 
طبیعی (وع وحشی) و بای جپشبافنه‌های هتررکرونیک که جهش بافنه 119-14 نامبده می‌شوند. نشان داده شده است. در جهش بفتهه‌ای 10-14 
hl‏ تفس سللی که بط یی فقط در مرح مواقم فد (LD)‏ این رل ارو اسف (LI)‏ باعت مشود lay‏ 
۴۲01/8 به طورنارس تلد شود در ین سلول جهشیافته VS‏ در طی سا ماب لول به an glo‏ در 12 JB,‏ می‌کند این تخل باعث می‌شود 
که ون ltt‏ جلوی ey een‏ 1.2 برد کر Sh BB pote‏ ان Jo‏ شاخ pb} cole‏ 1۷۸ یی کوک 
ined‏ و Het‏ نون زمان‌سنج هماهنگکنندهببان gf‏ عمل می‌نند.نصال gRNA‏ 8-4|به مناطق ترجمه نشده ۳ (7۳86] از 
۸ هی linet‏ ر ۳-28 ماع ترحمه این 033۱۷۸ هابهپروتینمی‌شود این مر به Jt‏ وین مرحله لاروی il (LT)‏ م‌افند و اجزه 
og‏ به مور یشرویبه ال لاوی دی را میهدب شرع چهارین doy‏ وی (LA)‏ ولد RET RIA‏ شروع مشود که با 
mRNA‏ هی 0-14 و 0-28 apse line.‏ و این ale ya‏ تجمه نها مشود پرونین 1۱۷-41,| یک مهرگرترجمه 110-20 است 
چانجه ظهور SRINA‏ 61-7 جازه HLIN-2D ating ay‏ می‌دهد و رای تلد gle alin,‏ ال لزماست. LIN‏ ممکن است به ی 
sin Joly lind‏ نز متصل شود فقط 775[ های اتهای ۳۳ MRNA‏ هاترسیم شده است. 


دست آمده از چنین جنیزهایی در محیط کشت قادر به تقمیم 
هستند gly‏ رخاف ساول‌های طبیی BS‏ متحمل US‏ 
نمی‌شوند. 

heaps‏ لول et ep ES‏ سای به فلت سه 
فکتور ویس که بهمدت کوقهبعد قح نولد می‌شوند 
بستگی (Oct, Sox2,Nanog)‏ درد ن‌هایی که این فاکتورها 
به نها متصل می‌شوند با استفده از آزمایشات رسوبدهی آیعنی 
یی as‏ کل ۱-۳۷ ملاح کید هر پروین در 
یش از یک زر محل al el eign‏ در حدود ۳۵۰ 
محل در سهپروتنذکرشدهیافت شده aad‏ ریزاه‌های 
ی lag}‏ ال در للهای ES‏ شک کرداند در 


درطی مراحل Wy‏ چنن یی همچننچه تخدک gl‏ 
شروع به تقسیم می‌کند هم DNA‏ بدری وهم مادری 
dj ite‏ م‌نوند [ترضیح متیاسیون 10۷4 ( در قصل ۷ 
eS and‏ ان مر ily lit‏ ریک JAI ee‏ 
ثبت oy (Dat!)‏ در هسته موجود است که بطور 
موقت از هستهخارج شده استه در طی وین Saad‏ سلولی 
اگوی متسین به خلت ول LoS ay‏ اک کردن مان 
Seng!‏ ای sod ;DNA‏ موقیتی که درآ له oly‏ 
بیشتری برای مسیرهای متنوع نکوین را ارند. موش‌هایی 
مهندسی شده فقد Dot‏ وقتی به صورت جنین‌های Aa‏ 
هسنند با gDNA‏ کم متیله شده» می‌میرند. سلول‌های 85 به 


۲ Ma -----=. 


cand pill cds‏ در آماینات حوانی, ثبت شدهاست که 
sais la le‏ جنینینسبت به لو‌های ly a sa‏ 
یشتری در تشکیل نا sb cil‏ روش ly‏ استفاه از 
se lly‏ 125 که مت کاهش بسنی ایمنی شناختی 
یز می‌شود ود کردن یک هستهسلولی از فد یا به bare‏ یک 
سلول جنینی است با جایگزینی هسته با هسته فرد بیمار 
خصوصیات بیماری به سلول‌های ES‏ اقا خواهد شد. سبس 
lan,‏ سلوی که توسط oy‏ خاص پذیرته خوهدشد ید 
می‌شود. در ایسن روش سسلو‌های بستیدی حاصل از 
بلاستوسیست‌ها سمکن است گزین‌ای رای درمان بیمری 
کیسون و شاد سار نیا oat ip Js‏ من بیعری 
th afl‏ 

کار خر در جهت Sal‏ لولهای بنیادی جنیتی ay‏ 
Jag ais le ela ase‏ شوند که این عمل در 
yp als ge ey‏ وق داد 13 ری تال سلولهای ES‏ 
موشی با مهگرهایفسفاتدل Spiel‏ ۳ کیا که eset‏ 


Jai)‏ ۶ سارل‌های 55 تیمر شده به سلول‌های مشابه 
la le‏ نکاس از لحاط تلد pel‏ حماسبت نها به 
مبزان گلوکز و تجمع آنها به صورت ساختارهای مشایه ساختارهای 
پنکراس, ja‏ ده شدند کشت این سلول‌های تمایزافته در 
موش‌های ab‏ وزن, مان لکز و سرعت رشدآنها اه حلت 
بیس باگردد. ات بسبار مهمی قبل از امکان‌پذیربودن 
استفاده از سلول‌های بنیادی acl‏ به منظورچنان اهافی بایستی 
wb gly‏ شود 

cal YS درمان بای‎ ES از سلولهای‎ ltl jp 
tae تولیدموشهای‎ lp که این سللها‎ cal شده‎ 
مکایسمهای‎ Ung از‎ gd Sa alla در‎ lial pia 
رفتار و شیزولوژی مناسب نیستند با استفاد از‎ yi SF 
تکنیک‌های شرحداده شده در فصل ۵ امکان حذف یا‎ 
۵-۴۰ وجود داد (شکل‎ ES علکرد یک ژن خاص در ساول‌های‎ 
alg gs ah جهش‎ ES a Je را ملاحظ کب پس‎ 
مور تلد موشهایی بابک ژننقص به کار گرفه ود (شکل‎ 
را ملاحظه نی رای ارات ایجادشده توس حذف یا‎ 0-۱ 


یک زن دراين روش اظب وقات راهنماییهیی را در مرد 
عملکرد طبیع آن زن و بروتلن رمزدر شده از آن فراهم می‌آورد 
ope‏ خصوصیات و طرز تیم برخی از ah he Spe‏ 
Job‏ از سلول‌های ES‏ رکه نها lacy‏ مختلف رادر 
حیونات به وجود می‌آورند بررسی می‌کنيم. 


۳ 


حدود نبمی از ۳۵۰ جایگاهی که هر سه فاکتور رونویسی در آن 
تجمع می‌نند در دا و دنر ژن‌هایی هستندکه در سلول‌های 
ES‏ رونویسی می‌شون. ژن‌های هدفی که توسط این فاکتورهای 
ayy‏ تظیم می‌توند دا زیدی J‏ پوتین‌ها شامل خود 
بسروتی‌های 004 و ۱۵002 و 5012 spl‏ بیام‌رسانی 
مسیرهای BMP‏ و 1۸۱۷/57۸7 و فاکتورهای کروماینی را 
رمزدر asp‏ 

تنطی‌گرهای کرومنینی که روویسی زتی را در سلول‌های 
ES‏ کنترل می‌کند نیز fo‏ اهمیت هستند DAY Sead)‏ 
دروزوف یلا Ss)‏ سرک) بروتین‌های رو 050100 
کملکس‌هایی را تشکیل می‌دهند که حالات مهار نی را که HS‏ 
توسط فاکتورهای رنویسیمتصل شونهب 011۸] به وجود مد 
است | iS ye bi‏ 9 مجموعه از پروتی‌های ing‏ 
مسرتبط بسا پسروتتن‌های polycomb‏ مکس سرکه 
(PRC2,PRCI)‏ در سلول‌های alg ES‏ شهاند. جنین‌های 
وه موشی فاد PRC spat‏ دای تکرین غیرطیمی توده 
lage ahs ES labs tan Sb Je‏ فا 
عملکردهای ۳12 تشکیل شوند مجموعه پروتین‌های 
2 با افزودن گروههای متیل به لیزین ۲۷ هیستون 113 
عمل می‌کنند و بتابراین ساختر کرومتین ao ely‏ مهار ژن‌ها 
pod‏ م‌دهند. به خاطر آورید که این نوع تنفلیم قفاوت از 
متیلاسون 011۸ است. 
امکان استفدهدرمئی از سول‌های بنیدی برای ele‏ 
یا جایگزین کردن بافت آسیب دیده نقطه شروعی برای 
ققات 2b)‏ برروی طرز شناسایی و چکونکی کشت اين سلوله 
از gee‏ جنین واز مبعبافتهای مختلف در نات بالغ شده 
است. برای مثال اکر نرنهایی که تلد میانجی عصی دویمین ‏ 
می‌کنن می‌توانستن از لول‌های نی رشد ده شده در محیط 
کشت aly‏ شون gly‏ رد دای بیماری gps‏ که علت 
آن قص در چنین lng‏ استء اما پیرمیشد. بای ینک 
چنین روی موفقیتامیز اند ایستی روشی به مظور هنایت 
جمیتی از سلول‌های جنیتی و سایر سلول‌های بنیدی برای 
تشکیل انواع سالم از نوروتهای تولیدکننده دپامینیافت شود تا از 
پس‌زنی توسط سیستم امنی ممائعت به عمل آید. یک روش 
بای ماع از پسزتی اینی اسفاه از سلولهایبنیادی ازیک 
بیمار بای تولید سلو‌های درمئی برای همان بیمار است. ین 
عمل lib‏ ال ple‏ در برض از پیندهایمغز pal‏ 
نجاممیشود که در ئین خواهید دید به هر حال در pb Jo‏ 
جدامزی سلولهای دی با با تونیی‌ای مشاه بای سایر 


سلولهای ای تلیل 


شکل تجربی ۲۱-۷ gle np‏ نی یود در محط کشت نگهدری شود و تشکیل نا لول er‏ را دهد[ 
gag‏ سای از ager‏ مرح سیم توس لقع در 100 that Job In‏ سول اخلی از بافتهایخاج go>‏ هل ند 
yn‏ دریک ظرف بروی ای وهای فیلات گرد که وهای ait ae‏ کرد وهای ای در طرفدیگری 


و کل گرا سای SHES‏ میت ری IE Ata bial‏ شون واه مور ند خفیره ند[ در 


کشت ده 


محبط کنت مومپنبنی سای 25 سای به جات چنسوی که جسمجننیده ینن Sly 5S‏ دز اک اجه 
ie‏ هم ام نی alg] Jie‏ رای موی ای یک عده pe ey‏ تفه ام هی nage ent‏ 


که تیم سوی a‏ لور Sle gab‏ می‌افتد جعیتی از 
سلول‌هایبنیدیوجود اند در ماهیچه کید سللهای whe‏ 
در Hb Canal sole‏ وتقسیم سللی در این بفت‌ها نبا 
کمتر از سایر Bly Gli cal‏ 

سلول‌هایبادی نژ به محط ale‏ متفر Bho‏ و 
نگهدی خوان Me ash‏ بر هی ai‏ دای [مند 
وجود پوتینهای تیم yo‏ سللهایبیادی واسته به 
یا‌هی تنظیمی خاجی از ala Le‏ مجور به منظورحنظ 


1 Niches 


ابی‌لیالپیکمندا و بدون پیکمان le‏ پا م‌نند A)‏ 


سلول‌های بنادی بان برای بالت‌های حیوانی مختلف. 
آشینههای هن را به وجود میآورند. 

ale دهاز دن دوه‎ ls tpl Le ell J ler 
درند که در داخل بدن موجود زنده‎ aj کوتاهتری نسبث به‎ 
هستند. بیمری و تروا می‌تواند منجر به حذف سلول‌های‎ 
کی تفسیم‎ a th yh la Joe تمازیافقهشود.از آجا که‎ 
نسمی‌شوندبایستی توسطا چمعیت‌های سلول پنیدی که در‎ 
محاورشان هستند تجدید شوند. حیرانات بالق نارای سلول‌های‎ 
پوست. تخمدان‌ها:‎ ergy gg بنیادی برای اغلب بافت‌ها منند‎ 
hj بیضه‌ها, ماهیچه و کید هستند.حتی در برخی قسمت‌های‎ 


رده‌های سلولی سومائیک سلول‌های بنبادی دارند آشبنه‌های 
oles yb a sabe bs‏ در مطامات سلولهای بنیلای 
J cel a‏ دروزولا 0S (Sy he‏ انس تمین نده 
cal‏ سلل‌های بنیدی لاه ژایشی در مگس Uk Spe‏ وکا 
وجود درد و محل Soe‏ 
Le‏ بتیادی توسط نگهداری تشان BrdU‏ شنافته 
the‏ 

در تخمان مگس سرکه محل مناسبی که پیش‌سازهای 
تخمک تشکیل می‌شوند و شروع به متمایز می‌کنند درکن SUE‏ 
seb peal ۸-۲۱ AIS ee by‏ 
سلول lV se‏ در کار تعددی از SHS ae‏ 
وجود دارند و محل منلسبی به وجود می‌آرند که دوپرونین فا ور 
رشدی تغییر شکل دهنده /هجهرگ (1618) (Dpp,Gbb)‏ 
پروتلین هجهرگ Ch)‏ ترشع می‌کند (VA SS)‏ اين 
پام‌ای پروتینی wy‏ ده در فصل ۱۶ سورد بررسی قرار 
گرقندوقتی که el inde pei hi ep‏ ولد دو 
pbs‏ دختری Ul je we‏ نزدیک سلول‌های کلاهکی 
بقی ماد ورین J‏ بیدی شب به سول sed‏ 
لول دختری دیگر به مور وید دسلول سیستبلاست که به 
cla be‏ لاه زیشی تمایز خواهند یافت, تقسم می‌شود. 
سلل‌های سیستبلاست به یر pl‏ ورد yy igh‏ نا از 
سلو‌های SAMS‏ و lp‏ که تولید می‌کنندمانند 
0۳۵,۳۳۸ و سیلکش‌های سلول - سلول که توسط 
پوتن‌های سطح سلول Arm‏ و 208 که باهمدیگر بامث 
می‌شوند که یک سلول به حالت لول Bh gah‏ مد فاصله 
دن. هم وهای SA‏ و هم لول‌هایبنادی لاه زیشی 
تولید پرتین‌های ivi‏ | می‌کنند که بهمیکرو ARIA‏ متصل 
می‌شوندپروتین‌های 210 و glamiRNA‏ متصل شده ay‏ نها 
ان زن تیم می‌کنند و تکوین سلولی oA a‏ را در داد 
زبادی از igs‏ و همچنینتکوین سول he‏ را در OLS‏ 
کت می‌کند. لین آنها یک مکانیسم قدیم از تیم 


ای خوب شاخته شده استه این 


Sy abu ays‏ سلولهایبنادی سوماتیکی مجزادر 
plas‏ سلولهای YI‏ را وید می‌کند که پوسته نیم وا 
sol‏ خواهند کرد il pe‏ سومتیکی محل منامبی 
دارند که توسط ساول‌های غلافی داخلی ایچاد شده است و 
پوتین :۱۵9 (ک یام Wnt‏ مکس سرکاو تین Hoh‏ 
را تولید می‌کند (شکل ۲۱-۸ بتابریین دو جمیت مختلف از 


حاتشان به صورت سلول بنیادی هستند. محلی که در آن 
سرتوشت یک سلول ake‏ می‌تواند حفظ شود etl‏ سلول 
بنیادی (به جهت مشایبت آن با یک محل بهینه اکولوژیکی) و 
محی است که وجود و متیاز ly‏ یک موجود زنده خاس را 
حمایت می‌کند نامبده می‌شود. ترکیب درست تنظیم داخلی و 
خارجی که توسعا NS,‏ می‌شود جمبتی [ 
a bid abel) als la ple‏ 

yg te‏ اتفاده از سلول‌های ea oles‏ نا 
کثف و pa‏ خصوصیت iy Ae syd‏ شنامییدقبق سلول 
بتیادی مشکل است زرا آنها ممکن است فاقد شکلهای 
متمايزکنده یا ان ژن خاصی باشند. اغلب ارفات سلول‌های 


بنیاای به سرعت تفسیم نمی‌شوند و به صورت ذخیره نگه داشته 
aU igi‏ طور آهسته تقمیم می‌شوند) نا ینکه توسط 
slay‏ نز برای ایجادسلول‌های جدید. تحریک شوند برای 
ال اکسیزن ABU‏ منود بعث تحریک سلول‌های بنیادی 
آسیب به پوست می‌توندتقسبم سلولی راکه | 
فعل‌ساری سلولهای sale‏ شروع می‌شوده تحریک Pr AS‏ 
از سلولهای بنادی که الوم بوشش روه را به طبر مناوم 
ایجاد می‌کند به طرر مدوم تقسیم شده و Vyas‏ در سرعت کم 
تقسیم می‌فوند. 

یک روش برای شنامیی سلول‌های دی در جمعیت 
مختلطی از سلیل‌ها بستگی به سرعت نسبناً آهسته تقسیم آنها 
داد alle‏ روش توص lal‏ ضربه و میب( )وله با 
یک سسری از بسیش‌سازهای DNA‏ اجان (ماند 
پروبوظرکسی بوریدین (Bed)‏ یام OL‏ می‌شوند و سپس 
پررسی مینوند که کدام انار شدهاست. بعد از قرارگیری 
BrdU.‏ سلول‌هایی که تقسیم نمی‌شوند شاندر نخواهند شد و 
gla le‏ که به سرعت سیم شوند در BrdU Wl‏ نشانار ۷ 
Jolie aryl‏ جایگزین خواهند شد اتیب 
سلولهای بنیدی BrdU‏ | درطی peaks‏ آهسته ورد 
ls DNA‏ خواهند کرد زینو که سایر سلول‌ها تاه ندرت 
تقسیم میشوندسلول‌هایبنیادی BU‏ نشاندر Ae)‏ از 
bg‏ جذب خواهد کرد و بسورت سلول‌های درای شا بروز 
می‌کند. ین نوع از نکهداری نشان, اغلب اوقات روشی مفید به 
alli pte‏ سلولهایبنیادی است. 

سلول‌های بنیادی QV‏ زایشی, یه زایشی ردهای از سلول‌ها 
است که تخمکها Se Sl ply‏ ین رده متفاوت از 
tags lags‏ است که سای cs‏ بدن را تشکیل 


ری تیم شود 


می‌دهندولیبه Ua‏ متقلتمینوند. لاه زیشی نیز مان 


coe | ee | 


۱) 


شنامییمولکولهایانتصاصی که حاات سلول بنیدی | در 
Maggs‏ کر گنس حفظ says‏ ات کشف فیرمترهای 
ot‏ برضی از We ol‏ به منظور تشکیل یک آشیانه سلول 
بتیدی استفده می‌شوند و سروشتهای سلول بنادی را در 
tn,‏ کترلمی‌کند رای مل سلولهایبنیدی لابه 
ایشی در بیضه‌های موش به پروتتین پیامرسان (GDNF)‏ 
gece TOFS‏ از سلل‌های سواتیک واسته‌اد که به طور 
es lp cal‏ خودش و del‏ سول سپرمتگنیتقسیم 
می‌شود. ین سلول تکتير می‌ید وزده حاصل از آن 
أسپرماتوسیت می‌شود که از فرآیندهای تمایزی غیرمعمول عبور 
Sy‏ ویک pal‏ را می‌ساد این Lay al‏ ناحبه تخصصی 
از لول سرتلی همه با یک سلول yan‏ یک غشای پایه 
Spe bag antl‏ مود بهوجو ond‏ است. کمانمی‌شود 
که بسیاری ار زیت Bare‏ مولکلی در هم sn‏ 


سلول‌های بنیادی پوست و سو در sting‏ سلول‌های 
oli‏ الیل که بعث یج بوست و مو در Sipe cing‏ 
در فلیکولهایمو و در لاه اه یتلوم ین فویکولها شور 
al $‏ در فولیکل مو سلولهای بنیدی یک آشیه را اشفال 
می‌کند که a alge‏ می‌شود JSS)‏ ۱-۱۰ ین وهای 
ke‏ مور یجدسلولهایبنیدیبیشتر و ایجا Bl‏ دو 
نوع سلول gl lat‏ نمتارن تقسیم می‌فوند و یک نوع 
سلول پیش‌از در سطح پوست بهوجو lacs alle‏ 
| تشکیل می‌دهد. نیع سلولی اصلی, پوست است که ابی‌تبوم 
چا al (pl)‏ سلول‌های دیکری که از سلول‌های 
hy‏ حاصل می‌شوند پش‌ساهایمتریکس مومی‌شوند که به 
عمق فولیکول مومی‌وند و دای از تاره مادم ST‏ 
می‌دهند. 

تنظیم‌کندههای مولکولی در آشیانه سلول بنیادی پوست 
+طورکامل شناختهشد‌د.به هرحال مان مکس سرکه» sips‏ 
iI TOFP‏ سلول‌های مزانشیمی که سلول‌های bulge‏ را احاطه 
anf‏ حاصل می‌نوند ویک پیم ۷/81 از aly‏ بومتی 
حاصل می‌شود که در کترل تجدیدشدن سلول پنادی ply‏ به 
پوست و مواهمیت ناد (شکل ۱-۱۰ مرکیدال براهمیت 
Wat clay‏ از ستاربهای بان بت - کی aay)‏ که 


1 - Dicer 


she‏ بنیانی در Sey Sales‏ با هم تلد قسمت‌های 
مناوت از یک تم ایند 

کرو RNA‏ خصوصیاتتقسیمیملل‌هایبنیادی لاه 
eth‏ مکس Se‏ ماه JS) Paina)‏ می‌کنند وین 
ls‏ ریرنلاز RNA‏ دورشتهای) بیکرو ]هار 
wy‏ ی‌کند (شکل ۸-۷۵ iS ln‏ سلولهایبنیای 
لاب زایشی با هش در ژن دیسر طی کر موقیت‌آمیزاز 4G,‏ 
5 از چبرخه ساولیدچار تنس می‌شوند در نیجه Sam‏ 
سلو‌هایبیادی لا زایشی و تخمک‌ها کم می‌نود.غیاب 
علکرد میکرو RNA‏ به طور مستقیم با غيرستقيمباعث 
افرایش عملکرد مهارکر کیناز وابسته به سیکین ۳21/۳27 
می‌شود. همچنانکه در فصل ۲۰ شرح داده شده است ۳21/۳27 
به طور طیعی گذراز و0 به 5 توسط تنلیم مجموعهای 
E gir‏ و ae dpe CDK‏ ری اث خالص فقدان 
عملکرد میکرو AS RNA‏ باعت افزایش فعالیت ۴21/۳27 
می‌شوه محدود کردنتقسیم ae‏ است. 

Lng Sp‏ وهای شبه ی و بزرگ AE‏ جنسیء 
نوک‌هایی دارند که در آنجا یک سلولی که سردیستال نامیله 
al apd‏ لول le‏ را بهوجود می‌آود (شکل ۲۱۳) 
oat‏ گرنده از قشای دا توسما سلول سودیستل تولید 
می‌شود وه گنه نوج بر روی مللهایبادی لب زیشی 
عتصل می‌نود سیر پامرسانی gigs E>‏ (شکل ۱۶:۳۶ 
ملاحظه کنید) تقسیم سلولی سلول‌های بنیادی لایه زایشی را 
ae Eg‏ این باعث ایجا بیش ار یک سلول بیادی 
می‌شود یز او همچنن تماز لاه زاشی) توس امد رکه 
می‌شود تا al‏ سلول‌هایبنیدیبه رون از محدرده یم سلول 
سردیستال حرکت کنن. جهش‌هایی که نوتج را در سلول‌های 
بنیلای لایهزیشی فعال می‌کننده حتی در غیاب ech th ply‏ 
ایجاد تومو دی خده جنس با تاد زیادی از سلولهای ید 
I; a‏ اضاقی می‌کند که در راستای jhe‏ اضافی و میوز کم 


شناسایی و عبین ویژگی ساول‌های بنیلای wl AY‏ 
دروزوفبلا امکس سرکه) و کرمالگانس به اين خاطر حازاهمیت. 
هستند که به alia yb‏ کدی tl age‏ لول goes‏ را 
نشان bly slab‏ آزبایشات رای bel habs alts‏ شده 
توسط all‏ بعثایجاد و نام lee la pe‏ می‌شود 
led |‏ رین یک آشیثه سلول oak‏ تعدادی از سلول‌هاو 
پیامهنی است که آها نولید می‌کنند و صرفاً یک محل نیست. 


i Eee 1 


(قاسئزاای یی وبا ما Spain‏ مرک شکل ۲۱-۸ (شکل رنگی)ژرماریوم دروزوفیا و یمهایی که 
کیت ها سل بای lie‏ آشیاه‌ای لول بیدی آن اعد chief) assy‏ رضی از 
راومه She‏ دی لب زیشی ماه و RE By‏ 
Saye‏ | در teil‏ و سلل‌های خصل از ها نشان می‌هد. 
isa‏ اه زیشی تلد یستلاست‌ه |( HSS ph‏ 
تخمک‌ها hg led‏ سلرلهایبنادی سرماتیک (نولید سلول‌های 
Bang Sahel (syd) Sod‏ اد خواهند کرد 
ملول‌های کلاهکی(س 95 ke em el‏ لاه یش و 
تولد و Sie lio‏ ان در حالی است که سلول‌های غلافی (آی) ALT‏ 
J‏ وهای بای سومایک i ll‏ () سای پم رسای 
se!‏ ند دی خصومیت Gade‏ یدیل ath‏ کت See‏ وهای 
4A‏ بان |پتهای 7078 Dpp‏ و 689 (Hh ae‏ 
توسط Gla pe‏ کلاهکی ید yi‏ تج نا این لیگاده به 
گرنده‌های موجود در سح یک سول بنادی مهار ژن a‏ توسط دو 
فاکتور رونریسی ۷/۵4 و Med‏ است. مهار bam‏ اجاژه می‌دهد که 
ste‏ لاه یی تجدیدنونددر bam jlo Sipe‏ 
تعایز | Se Ea‏ 9 بوئین سطحی Atm‏ و 208 که به طور 
فبزیکیبهسلول‌های کلاهکی و سلو‌هان بادی متصل می‌شود در 
Bi‏ یه سول le‏ مهم هتند مکر۷/۸]هغلب ه صوت 
gl lait‏ تما سلولی Sa ip St‏ مورد 
سلولهای Jy (abe‏ هه تین 3 doles)‏ 
nt a‏ هم‌درسلول‌های بنیادی وهم در سول‌های کلاهکی) متصلٍ 
می‌شوند() lm‏ یرای که خصوسیت le‏ 
Wat (We) WiNgeSS pl, aide JS) Slop‏ تومطط 
sage‏ بای غلفی ge a‏ توس گرده syd‏ (۳72) بر 
ری یک لول دی ihn tape‏ مي‌ردد Hh‏ طور ماه 
تولیدمی‌شود و توسط رده 3۱6 درافت می‌گرد هر دوگیرنده یام 
کول رونیسی را ate‏ نتجهآن ود تجدیگری ساول‌های 
دی ol Sly‏ میهد 


000/88 <شکل ۲۱-۱ (شکل رنگی) آشینه سول سومتیک یه eH‏ 
کرم حلقوی. یک مقطع عرضی از انتهای بازوی گنادی, سلول‌های. 
ندید نان وله Eb Wl Deb‏ میهد ول 

[9 
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اتهایدیتال (po) ae‏ هر بزوی gat‏ آشانه | تلد و Be‏ 
aS‏ سای دی gin‏ خود Su‏ توس he ape‏ 
a‏ زاشی ay‏ می‌شوند و متحمل موز ap‏ این وتیست که i‏ 
به ogee‏ از محدودهپیم داز سلول سردیستل حرکت می‌نن. در ی 
این مرحل lai lag‏ لور جزئی تسا مها ال از هم دا 
می‌شوند )4 شکل (Y‏ ورین یک سینمی تیوم هستند. 


| سای ون ی 
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در bls‏ بین اتصالات سلول به سلول به اسکلت سلولی کمک 
می‌کند) به دست آمد (شکل ۱۹-۳۱ را ملاحطه کنید) وان 
بروتین وان اتقال دهنده پم در مسیر ۱۷۱ عمل میکند 
JS)‏ ۱۶-۳۲ | ملاحظه کنی)/فعال‌سازی بتاکاتتین سرنوشت. 
سلو‌ا را پوستبه مو تفر می‌دهد برخالف آن بردافت 
gS‏ از پوست موش‌های دستکاری شده تشکیل سلول‌های 
مور حذف می‌کند. سپس سلول‌های بنادی Seb‏ اپیرم را 
تشکیل میدهند و سلول‌های مورا تشکیل نمی‌دهند. لین 
uit‏ وان یک کلیدی عمل می‌کند که ان رکه چه نوع 
پیش‌ساز از سلولهای Sid ak‏ حاصل می‌شود SASH‏ 
Wot slap aS‏ یز ات تحریکی برروی تسیم سلولی 
درد که می‌تاند توسط مهاگرهای عسیر Wat‏ اند 106 و 
8۴ که در تلا موجودهسنند Callas‏ نود 

کراینوست‌های تاه تشکیل شدهبه طرف daw‏ خرجیتر 
حرکت Fores He‏ می‌شون وب فیلمنهای حدواسط تین 
بر می‌شوند افصل 4۱۸ به طور طبیعی به وجود آمدن یک 
کراتیتوسیت در پئی‌ترینلابه پوست به متظور تمایز و حرکت به 
طرف بالاترین cosy AY‏ در حدود ۱۵-۲۰ روز زان لازم درد 
سلول‌هان caine Ss‏ تین لاه در وان hope‏ و بعطور 
مدوم از سطع Bye‏ 

عللوه بر سلول‌های گراتیتومیته پوست حاوی 
هی 7 Seal Sd capil‏ یک سلول سیستم 

ایمنی است و نوع خاسی از یرنه لول T‏ یجدمی‌کند Sei)‏ 
Sg ۲‏ وهای opal T‏ دنرتیک SS pdr‏ تفر 
داده مشود چنن که ans Slag]‏ سلول T‏ را ولد نیک 
پهیود زخم آهسته و LW‏ از پهست نرمال Cal‏ بهیود طبیعی با 
وان فاتر seal aby‏ زگرد فرضیهفطی این است 
که وقتی که ta pls‏ ۳ ایدرمیدرتیک itl‏ بر روی 
سلول‌های آسیبدیدهشناسایی می‌کند. نها با وید پروتین‌های 
نحریک‌کننده از قبیل فاکتور رسد کرانینوسیتی که تولید 
کرتینوست‌هایبیشتر و بهیود زخم را شروع می‌کنده باسخ 
می‌دهند بسبری از یم‌هایدیکر le)‏ جهوک)کلیم وفاکور 
رشد تفیر شکل دهنده  a (TGP a)‏ سلولهایپوستی از 
سلو‌هایبنادی کل می‌کند. کشف ابکهچگونه ان ely‏ 
هم به JS laa‏ رشدو تحریک Siam‏ عمل می‌نند درک 
ما رااز یماریهاییمانند پسوزیس و سرطان پوست بیشتر 
als‏ کرد و شاد اه بای رما Jad Si‏ ند 

pati! Gane روده:برخلاف پوست.‎ gales سلول‌های‎ 


(3)برش عرضی از فویکون مو 


شکل ۲۱-۱۰ آشیانه سلول بنیادی پوست و مو در پستانداران و 
glade‏ که آن کت می‌کند. () یک فلیکیل موه وهای 
نی زرد رد اج و onsale‏ نوبز وش) ار 
ین Gin) il Se‏ 2 رن از لول موی تن مهد 
det Jue‏ از وهای دی اجه رف ین هرت می‌کند و 
در تشکل y‏ 9 زک بای پوستی شرت iho‏ وهی یز 
یرهشوب ای ale‏ ردان هب و موقت هی که در 
Jo‏ تیم هستده زد مک وی تون وهای نی را وید 
کند. تردق a a‏ سای ی ال hp‏ شا یه 
نان ده نه ات دای این سای Ud aS)‏ 
چدین یز وهای درل تما وجود رد( ربادهای 
late‏ در یک pe ET‏ دیمع هام در پات تن ده 
class‏ ام Wat‏ تشکیل dole‏ مورا شو ی‌کند. ae Dr‏ 
Wit, Dkk) Wnt gee Ji (soy un po)‏ 
las (SFRP‏ مهار ais‏ وحالت ay aS palais | gah Jp‏ 
So ae‏ عم وجد Wel‏ اجازه نیز سلهای 
دیب وهای وی BMP (acne)‏ که مت 
به cig, J TOF ws‏ یمان استه توا سالهای 
este‏ بل اد می‌شود در طی کین تیک یک موی 
اه رش ean ah Se‏ نون (Noggin)‏ رید که the‏ 
BMP‏ ,355 و Wr‏ یشتری که y‏ مهاکنند‌ها AS pele‏ 
ای بای به slp‏ مو نایز ند ولد 
bi‏ مرح کین یر مین 


Samy اجره‎ 


3 


(0)مدایت مهاجرت سلولی 


ia 


ناحیه 
متمایزی 


(C)‏ مسیرهای thy‏ رسانی 


شتل aT)‏ لو دی رود« کچک وهای که آن لکد کت مد از دق رود 
وچ که یه ینود نوا ای عمق به ام گرت.ازهم ln‏ ی شوند wei‏ شخامت یک سول ار Bln ie‏ میک واه 


ره که وهی دی و ae‏ زک ک‌شده ایشا 


تال تیم یی فده hp‏ خن ‌دهد )یک کرت 


در مراحل alt‏ نایز ان م‌دهد latte lage‏ شاه لول بنیدی al‏ می‌کند.ملولهای Mest‏ در ae‏ کی ور galls‏ 
وهای فاص شد کر که دفسن ناه می ود 22 مرن ان رو‌همفی راد شا وهای کی لا ند که محر 
به مرک Wess‏ م‌کرد.(>) پیام رسای abl»‏ لول gle‏ ین Wit saps‏ سرونت سلولهای دی ناه py Ag‏ 
BMP‏ جرد بت اجاد یز ی‌شرند. NORE‏ )8( ماع از کرد ای BMP‏ ی‌شود و نان تکر سول ont hee‏ 
مین در po‏ 2 وت که داز ph ng‏ ارت Wi‏ (م‌برد رز نیز انار تش‌اد گر چه نان رای 


سلول‌های مزانشیمی که به کریپت‌ها در سطح سلول‌های بنیادی 
منتهی می‌شود ساخته شده است. این سلولها تلد Wot ply‏ 
(TGEB) ply‏ 3۱۸ و احتالً یکندی برای رسپتر نونج بر 
ai yal abe sy‏ (شکل ۱-۱۱ تلد Ly‏ با 
کاننین در سول‌های رود‌ای منجر به افزایش تکثیر می‌شود. 
همچنین Wat eh lel‏ زادی را رات می‌کند )5 ان 
بایدر می‌کند) بلوکه شدن عملکردبتاانین توسط تداخل با فاکتور 
رونویسی 7077 از Get‏ رفتن سلول‌های بتیادی را در روده Sd‏ 


1. Paseth cells 


مزاشیمی شناخته شده ست. 


رود کوچک یک سلول منفرد شیم است (شکل A‏ ملاحظه 
(LS‏ اين SLAY‏ بای حفظ بدن ما از پرود سموم و عوامل 
بیماری| آهمیت زیادی درد و همچنین مواد غنایی مورد نیاز 
برلیزیست از ny nis‏ کوچک BOW‏ بذن Se‏ می‌کند 
JS)‏ ۱۱-۲۹ ملاح نید ns‏ یوم وه S296‏ 
به طور مدوم از سلولهای kes‏ را رفن در عمق lps‏ 
رود‌ای در حفرانی که کربیث نامیده می‌شوند, نجدید می‌شوند 
[شکل ps UME)‏ سلولهای نگ‌درنده برچسب در 
cig rpg‏ محققل تبینکردند که iy cl Iolo‏ دق 
ye IT‏ ترا یک کرییت ق pled S‏ تیه توسط 


| مد 


= 


tay lb‏ و سول دیگربه طرف بیرون Spl‏ می‌کند 
سلو‌هایمهلجرت کنده الب وهای تشدیدشونده وت 
هستند وب تلور Alp‏ یش‌سازهای عصبی که نوربلاستها 
نامدهمیشون.تقسیم می‌شون.وقتی که سل‌های ITA‏ 
نوروبلاست تشکیل شدند بهطور ib a lad‏ یرون مهاجرت 
می‌کند و تشکیل لایه‌هایمتلی از بافت عصبی به توتیب از 
داخل به بیرون را می‌کنند در صورتیکه سلول‌های بنیادی در 
تماس با gh‏ باقی مین (شکل ۳۱-۱۲ را ملاحظه کنید 
سلول‌های تازه تشکیل شده JS‏ از قررگرفتن در بیرون از ot‏ 
gael‏ سلولی از پیش موجود. حور Sg‏ 

آرسایشات alo,‏ با ویروس‌ها نشان ab‏ است که یک 
نوروبلاست می‌تواند دو سلول دختری را ولد کند (یک نورون و 
یک مسلول (JS‏ در این آزسایشات یک کتبخانه از 
رنروویروس‌های تقص که هر مقر است La‏ یک مرته ده 
کند و دای pace DNA ll‏ به فرد استء aa‏ شد SA)‏ 
4۲۱-۲۳ هر سلول sag‏ شده توسط یک ویریون باعث ایچاد 
کلونی از ساول‌هایی شد که همه تولی 0(۷۸ی ویروسی خاص را 
iy a af Jer‏ همه سلول‌هیی که از یک ساول 
le‏ عمبی با سلول TA‏ حاصل شاد مود بصورت یک 
کلون شناخته شوند(شکل (MW‏ یج این LL)‏ ردیلی 
جلب بود اول Sl‏ برخی نورون‌ها که مسافت‌های قبل توجهی 
را بصورت جانیمهاجرتمی‌کند و سهاجرت شعاعی نها به 
طرف لیهقشری saps‏ را نسخ gk‏ دوم ینک در برخی 
خلات یک ogy‏ و یک سلول گالب جود مین که همان 
تولی yy GDNA‏ | دند یک پیش‌ساز عصی عفوی 
شده است و سیس به منظورابجاد اناع سلول کاماً مختاف 
تقمیم شده بود. 

اطلب esa pe‏ مغزی png‏ در she‏ تقسم‌ان را 
متوقف wis‏ وی by‏ لها در اه ساب وتریکلر و 
حدقل یک قسمت دیگر J‏ مفز See‏ 2 سلول‌های بنیادی | حفظ 
کرد و ولد laggy‏ جدید | 4 a5‏ (تکل {NA‏ ناجیه 
ساب ونتریکولر افراد a‏ ساول‌های wha‏ نورونی» 
آستروسیت‌ها هستند که تا حدی نامکذاری آستروسیت که نوعی از 
سلول‌های JUS‏ ست thy lh Ip Sl och‏ عصی 
زیسررهای از نسترومیتها هستند که 9 Le‏ به ضاطر 


1- Subventricular one 
2- Transient ampliying (TA) cells 


می‌کند.باباین gayle‏ ۱۷۵۱ که از طریق بتاکننین فعالیت 
مین نقش اماسی را در Bb‏ جمعیت سلول ناد ره‌ای 
بازی می‌کند BMP‏ متشاد دوع را شرع AS‏ از 
1۷84 چلگریمی‌کند. 

سلو‌های بنیدی رود وهای پیش‌سازی را تولید 
مین که نی یاه و تعلز yh‏ همچنین al‏ مور 
Ses‏ سلحی any‏ نگشت ماند ری که وبلی 
امه می‌شود و از ریق le ag‏ صورت می‌کیردبه ارف 
کریت‌ها حرکتمی‌کنند. آبیشت aS‏ شرب و میب با 
BRI‏ نشان dd‏ است که زمان تشکیل وازبین رفتن سلول‌ها 
در ay‏ ۲ ای ۴ روز است. رین ده دی سلول tk‏ 
منظو ppl gla‏ رده دست نخورده باقی ماد به طر داوم 
تلد شون تلد وهای جدیدبطلور he JES Sa‏ 
سیم سول oS‏ وله رحذف خواهدکد و نجربه شکست 
سطعرودهخواهد pn ab‏ للی ی ial‏ رگ را یج 
می‌کند و ممکن است مرحله‌ای از سرطان باشد. در BH‏ 
جهش‌هایی که رسای از طریق ۱/1 yo‏ اسب Je‏ 
sig‏ یک ll Joe‏ در شرفت loys‏ کون (Si)‏ 
لت که در صل ۵ خوايم دید 

adhe‏ ای عصبی علقه زد در مه تشکیل سیستم 
ععبی ودک راهمهای هت به مظور Lal‏ درمان 
case‏ تخیلرندهعمبی, شنامابیسلو‌های بادی 
عصی رز هدفی مهم J‏ اه al‏ رح وه تکین عصبی 
هر دا Jos‏ گرد شدن تدم به مور تشکیل وه عمبی 
ستکه د کل طول چتن ازسرتا دم تاد اد کل ۲۱۳۱۲ 
داد وله عصبی از ایا منفرد لها تشکیل شده است 
سلول‌های بنیادی عصبی (NSCS)‏ این سلول‌ها باعث ایجاد 
کل سیستم عصی بکزی Hd‏ وتاب A‏ خواهند شد 
GSS Lae‏ و Be aly‏ رکه he‏ عصبی در 
آن هوجدم‌بند و همچنین ae‏ کل به نا 
ن ناه Jad‏ تیم سلول 
تاحیه ساب و نیوا است که خصوسیلت یک آیاه لول 
یدیا رد وبهخاطرندیکراش به بط پر شده با ماع 
مرگزی هي ام aries‏ 

a ble‏ بای عصبی ae‏ که به de‏ مرتط میشود 
می‌تونندبه طور متقارن تقسیم شده و دو سلول بنیادی دختر در 
کر هم اتلد بکند(شکل ۱-۱۲ با گر cpl yy‏ 
سیم شود وید Sahel Pale‏ هصورن لول بای 


می‌روند انشا داد 


PRE ~~ 


خسوصیتهای سلرلبیدی خاص‌شان شنشته iad‏ سولهای 
بنیلدی برخی از خصوصبات آستروسیت‌هاء مانند تولبد پروتئین 
اسیدی رشته‌ای GFAP) "Jus‏ را ان و همچنین می‌تواند 
به yg, go‏ مور تجدید خوشان و به منظورتوید 
TA la ls‏ سیم شون 

آشیانه سلول بنیادی ساب وننریکولار توسط پیام‌های 
ssh‏ از للهایبندیمی که یک AY‏ درون لوله عصبی 
(خط (le‏ تشکیل می‌دهد و توسا سالهای ندال که 
تشکیلرگ‌های خونی را در هسایگی‌شان می‌دهند ایجاد شده 
است JSG)‏ ۲۱-۱۴) سلو‌های Jbl‏ و غضاء glad‏ که نها 
تشکیل می‌دهند 9 ماس مستقیم با سلولهایبنیادی عصبی 
است» عقيدهبراين است که اين سول‌ها بای تشکبل اين LT‏ 
ضروری هستند هر سلول بیادی عصبی یک مزک رااز طریق 
لایه وی نمی بهمنظور ماس مستقیم بط می‌قرس ار 
چه عمکرد مرک SLs‏ نشده iy a‏ ممکن است pn‏ 
آنتن برای دریافت پیامهایی که غیر قابل دست‌بابی برای سلول 
ch‏ عصبی است عم کن. pels‏ که شا راچد م‌کنند 
Ja yb a‏ شاخته Jp Seats‏ وهدی ly‏ خلت ترکی از 
عوامل مانند TGFa VEGF AGF LaBMP LaFGF‏ و 
BDNF‏ وجد درد BMP‏ بعث تسیز آستروسیتیتسبت به 


تماز عصبی می‌شوند و بان ید IGE‏ [فا تور شدشبهانسولین) 
باعت می‌شود که در موش‌هیی با فزهای برگ غیرطیعی Soul‏ 
شون ماحل دی تکوین عصی در فمل ٩۳‏ نوضی ده ده است. 
سلول‌های gales‏ خون‌ساز.همانند یلیم AL as yy‏ 
است که pe‏ بیوستهجایگزین aps‏ سلول‌های giles‏ که 
باعث اجاد نیع منیا لولهای خونی می‌شوند درمز 
استخوان حوناتبلغ ور اند همه ey!‏ سلول‌های خونی ز 
یک نوغ سلول بنیادی خون‌ساز که باعث ایجاد سلولهای بنیادی 
YS‏ یز ab‏ موی و لنفوند می‌شوند.حاصل می‌گردند. ار 
چه ole Ls da pla‏ و نید i‏ خود تجدیدگری 
داد ولی هر کدام La oul ly‏ یک با دو نع ده سلولی 
اصلی خون‌ساز درند. رین این سلول‌ها نون هم 
abs gape‏ و هم سلرل‌های Jae jag‏ می‌کند 
بدا که سلول‌هایبنیادی خون‌ساز تشکیل شدنده 
چندین فاکنور رشد خارج سلولی که سیوکین‌ها نامیده می‌شوند 


۱ - Glial fbriart acide protein 


شکل ۲۱-۱۲ (شکل رنگی) تشکیل لوله عصبی و eb‏ 
eat gs sa)‏ مرول نینس تدم ی 
رده واز ais‏ سلول‌های جنینی We‏ می‌شوده این عمل اپبدرم. 
ری وه صبی LEH)‏ م‌دهد. در ال يايند 
sa)‏ تیه عصی تشکیل شده وسپس به منم شرکت در 
اتاسیون بوسته تشکیل عصب. اسکات dares ye‏ حفره‌های 
lam chsh,‏ و سای سرا هرت میدن رود له 
وی که یل PSS‏ است [کورت) یی ریاد میک 
cca‏ موی در وه عمبی تحت ار IB‏ مهد Soi)‏ 
بخش دای 2y anise} aS) gp Se ae‏ 
lage apd pode a‏ عصبی در کار بطن‌ها در A‏ 
تیور قو گناد و بای تشکل clin‏ که به صورت 
مه Sb‏ یرون به منطو JSS‏ هی سبستم at‏ مهجرت 
ند تیم ومد (Oa‏ دی عصبی در ناجیه اب 
sb yA‏ مان[ در sol pe‏ دای 
او یا سطلهای دی دختردرکار هم pn‏ ودک PPA‏ 
با بط هستد وهی دی ice‏ در bh‏ حور یگ به 
sd‏ یک سلولدخنری که یک سول Pag eas sa‏ 
- سول ختری که Ss Jp‏ وق فیده (TA) apg‏ 
م شوند و شروع به مهاحرت و تعیزمی‌کنند LS)‏ اخلاف کلیدی 
I‏ سیم جهتگیری درک میزی است. 
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شکل ۲۱-۱۴ آشینه سول gene sol‏ )0( برش عرضی از 
سیستم عصی در Jb‏ تکوین شا دهد بطن جانی [یک فضایپرشدء 
اما در دون ول atl at‏ که رطف طن است ده ساب 
May‏ م‌شود و جیگ ah‏ دی است که از ها 
بای عصبی apis oe‏ )وهای دی cose‏ 
عده از آتروسیته) در تعاس BS ala‏ و نزدیک سلل‌های 
یدیس هستند هر دو این Lge‏ مها و باتماس‌های ستقیمی | به 
وجودمی‌آورنده gale, Je camer‏ را ی‌کن.سولهایبنیلای 
عصبی ghia (NSC)‏ نجدیدخدشان و تشکیل جمینی نقمیم 
شونه از in phe‏ تشدبدشودهسوقت (TA)‏ تقسم می‌شوند 
سلول‌های TA‏ برای تشکیل نورویلاست‌ها تیم شده و آها یز Al‏ 
abel‏ ورو‌ها Bebe‏ 


می‌شوند ولی وقتی که کسی به مکانی با رتفاع زیاد مسافرت 
می‌کند و اریتروسیت‌هلی زسادی را ام درد Cetra!‏ 
[سیتوکینی که فقط برروی پیش‌سازهایاریتروسیت عمل (Se‏ 
ریتروبونیتین چندین مسیر پیامرسانی منفاوت رادر 
داخل سلول فعال می‌کند که منجر به بیان ژن و درنتجه شروع 
تنکیل اریتروسیت‌ها می‌شود (شکل ۱۶-۶ را ملاحظه (pS‏ 
درعوض GM-CSF‏ یک سینوکین متقاوت. تولید گراولوسیت‌هاء 


شکل تجربی ۲۱-۱۳ آلودگی رتروویروسی Ig gs‏ به منظور 
ردیابی رده سلولیاستفده شود( نوم ویرومی مهندسی شده 
(LTRS) Mb ell ase‏ تزرهایرتوروسی اناد 
nang ne‏ وروی که بای عوی کرد لام هسندا Says‏ 
rag‏ ۸۵0۱ رید PLAP ge‏ ژن eds)‏ بای یک Bhd‏ 
cal hb‏ سنجش این ad‏ توسط رنک‌آمیزی هیستوشمییی به 
تور تشخیص سلو‌های حامل ویروس استفدهمی‌شو. تولی 
kag 5) ig Sl‏ تن led Sat‏ منز 
در هر ویروس متفلوت ست و pigs‏ توس PCR‏ ده 


پریمرهای تولی‌هابی که در همه ویروس‌ها هستد استفاده شود و سپس 


تین تلی شود نی ایشا ۱-1 یوس توت ماخ ده 
ae‏ 


cal‏ یل ایکهجنن ویروبهایفق eh‏ لا با 
یرای pa‏ وهای عفوی ده هد هرویروس ol‏ فا 
یک مرب iy‏ عون کردن | دار he)‏ بای هن 
ashe oa‏ وبروس‌های GDNA bs‏ هر کلون 
sits,‏ شده از سلول‌ها می‌تانداتخرع شده و توس PCR‏ 
مر مین ly‏ ورس ot oe‏ ندید شود.سوهای هوجو 
onl‏ لول نی شده وله هل AS PA‏ 
دشت,د ویک وهای دیگر ی opin‏ ادخهد کرد 


تکتبر و ela Jobe jad‏ پیش‌از به ده‌های سلول خونی ‏ 
تستظیم می‌کنند. هر شاخه از درخت رد‌بندی سلول خونی 
pe ssc‏ موی داد ک اه وید نع ملول 
| می‌دهد بری J‏ بعد از خونریزی وقتی که همه 
سول‌های خونی صورد نیاز هسننده چندین سیتوکین تولید 


my 


فصل ۲۱ alg‏ رده‌ندی و مرگ سلولی wry.‏ 


68 سر 


(ase, ۱ 
1s, ches, SEL سای لس گر‎ 


ane CIC ©) 


مرنوست ها یش dash‏ مرف 


se 


و دی 
Oey‏ ین دا .—= © ملویدی 
P a ot 5‏ 
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on‏ مار 
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بر مت یا 
een‏ مت 6 a7‏ ۵ 68 
ایتروسیت ae ove i Ge MLM‏ جنران 
HSC ars‏ 
نم 
wh ۵0 ‘OQ 22— ۶8‏ 
i roms sense‏ 
de esses JC SY)‏ دی لفونبای 
| 
0۵ >*۵9 
وهای[ از سیم ای eck‏ مر 
۵ شکل ۲۱-۱۵ تشکیل سلول‌های خونی از سلولهایبنادی خون‌ساز در مفز استخوان.سلول‌هایبنیدیپرتون ممکن است yy‏ مارب 


من تجدید خن تقسم شون به نار شکل سب دی یلزید مد یک سب دختری بان شاه سل دی باقن تیم 
Ul ete Slope‏ یود لفود ly‏ جدیگری اند هر وع IS‏ 9 رده ال en or‏ یود بسته به نع ومد 
یی ome‏ لوای دی مود وید سلاپ مخ زد می‌کند یی ste‏ ند ولج 
Joe PD IS IEE yc yb tj‏ هشن ده شده درسمت راست lap‏ تشکیل دهده لو 
اد hsp‏ ان هدر ale Stl Job‏ خن از نها رات Cale‏ و وهای Aa‏ نها رادشه ات شنااییشدد 
ll 5‏ شه تسا یکین مد ندن و nh‏ پیش سابع اج نو تلف از هی خن ید و هی که ی 
ass‏ یت th‏ مشخص‌شدهن. GM‏ ارف - رومیت EO‏ ول یتسین 10 EET enya‏ 
CFU B l= BT‏ > پاحد تشکیل دهندهکلونی, CSF‏ -قاتور نحریک IL igh‏ «ایتلکین, SCF‏ = 556 سول TPO ech‏ = 
خروبپوتین TOP asin TNE‏ اور شد یر شکل SDP tn‏ -فاکور شتا لول si BEI ۴73 ead‏ 
تیروزین iS‏ نبه fms‏ 


سلول‌های تمایزیفتهای منند اریتروسیت‌ها, سونوسیت‌ها از نوع 
خامی پیش‌ساز به وجود see‏ جالب است که یک سلول 
le‏ خونسا بای بزبی کل سیستم BB‏ یک موش اشعه 
خورده نی استءاوین dep‏ در اي jee call‏ نع 


1. Colony - Farming Cells (CFCs) 


ng ln Sl‏ و مکاکریوسیتها را نحریک می‌کند 
رده‌های ساولی Lops‏ با ریق چندیننوع ale J‏ 
uta‏ بهموهایی که sl‏ پیش‌سا il‏ توس اشعه از 
owe‏ وه spy‏ با مشاهده سلولهای خنی که در این 
sail‏ 


پوندی بایابی شدند محتقان aly‏ به این نکنهبی 


بسبرندک پیش‌سازها (سانند 010-6۴6 و (BFU-E‏ یا 


س‌ننای dae‏ و مولکلی | 


کمی تقسیم شنده هنن این عمدهسلول‌های ولمی 
Sl lly‏ و جدی انار به مور دمن مور aE‏ 
درما‌هایی که نام cal aS‏ مرگ با تقسیم یتوزیمحدود 
شدهسلول‌های بای ووری شود ان مر نیز شکل است زیر 
se‏ از سول‌های ily‏ سرعنی با به هستگی تقمیم 
میشوند و لین بای یک مدت تقسیمنمی‌شود وان مر نها 
& داوهای شمی درمئی و WHT‏ موم می‌کند جون هر دو درم 


ملولهی به سرعت میم شونده San)‏ قزر مي‌دهد 

bial jin lati opt‏ (درمانی رای gles‏ سیر 
اختلاات خونی) lil‏ وسع و موفقینآمیر als‏ بندی 
ار بزشکی pce ob gl‏ سا ۱۹۵۹ یک نیمار با لکمبا در 
مره خر به مور تخریب سلو‌های ploy‏ امه اه شد 
gl‏ دختر سلولهای مفز ستخون را از دقلوی هسانش دریافت 
کرد و رین احمل پاسخ اینی وجود نداشت و بعد از سه ماه 
درمان clad‏ عمل شروعی بود بای درمان‌های امروزی که 
el‏ می‌توندمنجر به درمان کامل DS LS)‏ 

این سلو‌های sly‏ در منز استخوان پیوندزدشده 
می‌تونند سلولهای خونی جدید و عملکردی در مان با 
یماربهای خونیانی و همچنین بیان ep‏ که اشمه و 
aS ap tl Sep Depa‏ هم شیم درم و هم 
انعم gn ple‏ منز اتخوان و همچنین وهای Ploy‏ از 
ین fe ln ne‏ استخوان مدا حذف سلولهای 
سرطانی با اشمه انجام می‌شود. در نتیجه حملهایمنی به 
سولهایلکمیتوسط ملولهای تزريق شده بیشتر می‌شود 
vile se‏ وجود دا که موه بهطور Syne‏ با ندز 
امتخون درمان می‌فوند bel‏ شامل لوکمیها وانواع مختلف 
nga‏ لنقواهء نقص ایمنی ثرکیی شدید و اختلالات 
خودایمنی خاص هستند. موثرودن پیوندهای مفز استخوان در بسن 
این le‏ فد Ja‏ هو جزئی تا درمان کامل یر 
Sa‏ نات 
مان هی NC‏ غیرخنی kl‏ 

ناید متوجه شدهاید که همه تنظیم‌نههای مولکرلی 
سلول‌های ke‏ هم‌خاوادهپروتینهای یام رمان هستند تا 
Sa‏ ققط خاص سلولبنادی sh‏ هر نوع یم بهطور مکرر 
به مور کتل مرتوشت‌های سللی و کی مود ial‏ قرر 
lagi age Se‏ نی هستند که حافل نون سال 
قمت داد و همچانکه Jaci Jae‏ انامه و جونات تغیرات 


تر در gle‏ است ۶ از سار لها دی در 


جدید فد ها فده جدیدی شدهاست. ما مال‌های زیادی از 


مختلف از یش‌سازهای خون jb‏ بو ین جداسازی امکانذر 
است: زسر هر نوع پیش‌ساز سل ترکیات FSi‏ 
gry‏ سطلح سارلی را می‌کند که Gigs‏ بوان 
تشانگرهای خاس آن نع مل کنند گر عصار‌هایمزاستخوان 
ی th rong ls las‏ ان WSLS‏ نی 
شود سلول‌های lo‏ نشانگرهای مخلف می‌تواند در دتگه 
جداساز oad lb pe‏ لورسانس جداسازی شون SSS)‏ 
۱۹-۸ ملاحظه کنید) 

ole else lls‏ خون‌سز در حدود یک سلول به 
۳ سلول مغز استخوان استم فعال‌سازی gj‏ ۸۵۷6۹ در 
la be‏ دی ace‏ تشکیل ملولهای okie‏ خون‌سا با 
پیش م‌برد. (همانطور که در فصل ۲۲ شرح ob‏ شده است. 
Aa ۹‏ انز درالگوی تشک در طول مجور نی سربه 
Se ik?‏ ن Bm‏ یز بای خودنجدیدگری سلول‌های 
her‏ خونسا و همچنین ساول‌های نمی عصی مور نب 
eal‏ این زن یک بروتین تنم کر AIS‏ از نع YS‏ 
رمزدارمی‌کند که ژن‌های خاصی مانند برضی از ژن‌های Hox‏ 
[گروهی از ژن‌های مهم تکونی شرع داد شده در فصل VOT‏ 
مهار Bri aye‏ جزش از مجمونهپروتینی ۳861 است که 
در بالا در ربطه با سلول‌های بنیادی جنینی شرح ple led‏ 
nS lie‏ پلی کم eatin J‏ در سلولهای دیب 
و هم در سول‌های نمی چنیی از اهمیت هستند. 

ماند سای سللهای بای sh ple‏ بنیدی خو‌ساز 
ساکنین یک آثیانه هستند. این nhl‏ توسط سلول‌های دوکی 
شکل رری سطع استخوان در مغر استغوان ساختهمی‌شود 
۷ کادهرین,ملولهایبنیدیر به این سلول‌های آشیه‌ای 
می‌چسباند یک لیگاندشبه لا otal‏ توس سلول‌های 
asl‏ گردههای نونج بر روی is ln aL‏ بیام 
می‌دهد و جفت گرد اکنورهایرشد eh So‏ تحریک خود 
تجدیدگری و تعایز به la gle‏ بنبادی لنفونید و مبلوئید می‌شوند. 
ee‏ سلول‌هایبنادی میتواند سرطانی شوند ما Lap‏ 
سرطن سلول‌های سفید خونی است. اين نوع سرطان PA‏ 
نوع از لول‌ها بیان apie‏ سلول‌های توموری لرکمی که از 
سلول‌های خونی le ia‏ حاصل galt‏ یی را 
محدودی دزد وهای بای ومریلومی که FSIS‏ 
aca‏ وی رشد نامجدودی دارند.این سلول‌های نیدی 
تومرری که به نهایی قارب یجاد یک نومر چدید هستد در یک 
تومر ltl‏ در حدود یک مره بای هر oe‏ سلول‌های 


Ns‏ دم رس 


ات نکالی را درفصل ی بر رویتکون خواهیم دید 


مریسنم‌ها آشیان‌هایی برای سلول‌های بنیادی د OWL‏ 
Fray‏ 
3 ساولهای cols‏ در als‏ در مرها را گرفاد 
و la Le lace‏ تحایزنافته هستند که در 
هی cal sell‏ در ال رشد وجود gh‏ میستم‌های 
ری Shey lye N53 (SAM) OI alg lel‏ 
هوبی و همچنین سلو‌های نی را م‌کند که مریستمهای 
ae‏ میا | ایجادم‌ند.مریسم‌هامی‌ونند هن سال در 
sous‏ با طولعمر طولانی tle‏ درختان چوب فرمز (Fed‏ 
Wo0d)‏ وهای با مخروط خروم اند همچننکه AE‏ 
رشدمی‌کندسلول‌های اصل از مريستم‌ها 9 وهای سفت 
محصور شده و نمی‌تاندبشتر رشد کنند. SAM‏ می‌تنند به 
منظور تشکیل شاخه‌ها a)‏ شاخه با SAM‏ خودش) شکافنه شوند 
ویا تبدیل به صریستمهای hI‏ شون (نکل ۲۱-۷۶ 
مسویستمهای گ زا باعث ای جاد چهار اندام WSS‏ 
کاسرک پچ "برچ" و کبرک (" می‌شود که تشکیل کل 
| می‌دهند. رخاف ASAM‏ مریسمهای گل به تدریج که 
انامهای گیاهی b‏ بوجود می‌آررند از ین می‌روند. 
یک مریستم یاه سلل is‏ است وی بای فهم اینکه 
این آشیانه چگونهبه وجود ul ye‏ و حفظ می‌شود نز & تحقیفات 
یافت فده است که تشکیل, حفظ و 
مها تنظیم می‌کنند. بسیاری از این ژن‌ها 
فاکتورهای egy‏ ارم در می‌کند و سلول‌های حاصل از 
سلول‌های دی را به سیرهایمفوت sili‏ هدایتمی‌کند 
برای مال یک عده از تنظی‌کندهها مخصوماً فاکنورهای 
رونویسی, جداشدن سلول‌های در حال pla‏ از ۸۷کما 
همجانکه برگ‌ها تشکیل می‌شوند کترل مي‌کنند. همچنن سه 
نوع از یتنا یل slept‏ کل را از ریستم‌های کل 
کنترل می‌کنند JS)‏ ۲۲-۳۶ را ملاحظه کنید. در هر دو حالت 
آشاری از مانکش‌های زنی نت یفتد که با فکنورهای 
رونویسی قبلیباعث alll aly‏ بدی می‌شوند در هسان 
زمانسلول‌ها در ال تفسیم و در pl Jb‏ و گستوش بافتن از 


+ Shoot apical merisiens 
- Sepa 
۱ موی‎ 


3-Stamen 
S- Petal 
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شکل ۲۱-۱۶(شکل رنگی) سرنوشت‌های سلولی در 
مریستم‌هایآرایدوسیس 0( د ان ماع ول nan‏ سلوی 
توس رنگ‌آمزی با یدیم دیدهبه DNA‏ مت og‏ شا 
ای در (SAM) al‏ تلد 
bene ploy lm lel‏ پشتر BS Sab‏ وقتی که 
مریتط از تولدانتم هویب رک بهطرف شکیل کل می‌ود ات 
he‏ و له بیش در ند وهای ep‏ به مر SS‏ 
مریستمهای کل call (FM)‏ که در bu‏ ان ab‏ شده است. وسعا: 
سول در یک SAM‏ سنوی متفوت و فتارهای opine‏ 
sine lth‏ هه موعت ده محلی (ja PL)‏ به ور 
WG‏ رها ود 428 (il Rid)‏ به منطو وی ساترهای نام 
هویی مرکزی mend‏ می‌شوند.سلل‌های ناحیه مرکزی CZ)‏ فرمزا 
al‏ تسم میشود ولد نب پوت از مرسمه el‏ 
این Rib alps gh‏ و PZ‏ شرکت he‏ این هر BAS‏ 
glad‏ مریم یک سلول بیشساز ab‏ شده است. ad‏ میاس 
(b) xm‏ منوشتهای سور در اه 1 نشان می‌دهد ریگ هر 
be at‏ با آن در قسمث 8 نیست. 


od‏ شده است. در الا مرستم 


فقلفاز س en‏ 


آسیب می‌نند ib‏ م‌وند یر می‌شون[شکال Wk‏ 
و ۲۱۱۴۲۱ ملاح کی 
# در دوسانهای سالی Elis‏ بیشساز مختفی 
| کل ند تج کل سای یت نی 
می‌کنند JS)‏ ۲۱-۱۵ را ملاحظه Lag‏ این اصر به بدن 
۱ اجازهمی‌دهد ]به طور اختصاصی تجدید برخی ویا همه 
نع سلولی شروری را لکد 
eninge *‏ ترا shy ln)‏ که در ین 
عم می‌کد ا یز سامت phe‏ یک سح JM‏ 
ناکین (جزی از مسیر Alay pls‏ ۱001 در Bis‏ 
سلول‌های بای در پوست ورد تومطا هت سوه از 
| طرف تقسیم تابه حالات تمایزی نقش دارد 


abs gle gle‏ رای زیست کید در صرستم 
وجود اند سول‌ای مرستمی اند طیف وسیعی از 
ساختارها وانوع سلولی را ایجادکند. 


تخمصی شد نگونهسلولی در مخعر 

در قسمت قبلی» ما ددم که Shey he abe‏ 
lope Jone‏ ولد میک که میرهایتعازیویژای 
طی ae‏ هي مکایسمهای ظیمی طریف Silas‏ 
تعصمی شا نگرنهسلولیاطلاق می‌شود تخصصی شدن 
سول ثملترکیی از یام خرجی ape‏ ات یام 
خلی همان آنهیی که در فصول ۱۵ و ۱۶ توضیح wb‏ شده 
ات iS sty‏ یک سلول 51 ات Spe te‏ در حال 
یز الب نامل وید یک با دیا Sg US‏ رونویسی 
ety gS ca‏ تاره رادشه کلیدهایقدتندی 


هستند که عال‌ساژی (وبرخیاوقات مهار ده دیاز نهای 
de‏ انز shy‏ رین یک نی جزنیمی‌تند باع تفیر 
hj‏ در ین ژن شود که Soy‏ جدیدی ر هلول می‌دهد. 
اولین Jie‏ از تخصصی‌دن گونه سلول, جوانه‌زنی مخمر 
اکارومامیس سروییه است. ما ین یگریت تک‌سلولیمفید 
در فصل Lal)‏ ندیم و در ple‏ فصل‌ها با آن برخورد کد‌ايم. 
ساکارومامیس سرویزیه سه گونه سئولی را ایجاد می‌کند: 
سلولهای هالوید ۵و »و سلیلهای Alar‏ ۵ هر کون 
lag}‏ فال خاس خودش داد سار ژن‌ها در هر سه نوع 


۱۰ Argonaute 


tie J‏ یم که یک شاه هی 
مرتبط با 


ale‏ تشکیل او 
را ایجادمی‌کند Zwille Pinhead‏ است که 
hey Pini tay‏ ‌ند(که از lhl‏ سلرل هی در 
حیونات حمایت می‌کند) JSS)‏ ۲۱-۸ را ملاحظه کنید| یک 


Bk poh بوتی‌ها وجود اند که ژن‌ها‎ IM 
کوچک مهار ‌کند‎ URNA a Jip به‎ 


ae‏ وردندی 


aly‏ وله لولهای 
8 در تقسیم سلوی مان دو نع منوت از eae‏ 
دختری از یک سول مدری حاصل می‌شوند برلاف آن هر 
دو سلول دختری ایجادشده در تقسیم متفارن مشابه هستند 
ولی معکن است‌اگر نها در سرض پام‌های خارجی تفاوت 
قزر برد سرنوشت‌های سلولی متفوتیدشته بشند 
JS)‏ ۲۱-۱ را ملاحظه کنید 
* سلول‌های بنیادیبرتون مین بیش از یک نوع سلول 
Wee‏ بر SOM‏ سول ake‏ باتوی محدودشده 
ty‏ به مر ایجاد نع مللی ach ad‏ وید کند 
تکوین چنینی کرم نکاس با als pan‏ تخم 
adil‏ شروعمی‌شود زیگوت) legge‏ همه سلول‌ها 
در Qe lags‏ شناختهشده cal‏ و تا حد زد تجدیدپذیر 
هست (شکل ۲۱-۵ 4 ملاحظه کنید). 
* ۱۷۸ های تنلیمی کوتاه (میکرو (LARA‏ زمان 
تقمیمات سای 8 iy‏ توبط مدافت از ترجمه 
۷۸ هایی که پرزتین‌هایآنها دودمان‌های سئولی را 
ye J‏ لیم می‌کند کل ۲۱-۶ dis ely‏ 5( 
ie okie lau |‏ کشت wh‏ شده(مولهای (ES‏ 
tly |‏ ایجادناعزیادی از سول‌های تمایزیفته را درند. 
آنها در تلید موشهای تغییریافته ژنتیکی مفید هستند و 
قابلیت lain!‏ دمنی | خاکتورهای رونویسی 
| وسژه و slants‏ کروماینی در sh‏ خموصیات 
سلول‌هایبادی جننی مهم A‏ ۱ 
سلولهای oh‏ در آیانه‌هایی که gles‏ با به منظور 
تاوم جمعیت سلولهایبنیدی غیرمایزیتولید می‌کنن. 
ایجاد می‌شون. asad op!‏ بایستی سلول‌های بنیادی را 
بدون اینکهاجازه دهد آنها تکثیر اضافی داشته باشند حفظ 
مین و استی یزاوه ند 
* سلولهای لاه Lh‏ سلولهای بنادی مرتبط با غدد 
جنسی, پوست: ابی‌يوم رد‌ای و اغلب بافت هایی که 
مولهای See ul, HL gnc‏ هستند که 


۴ و مرگ سل‎ ge, 


ودر رکب با فاکتور ررنوسی عمومی که ۱۸6۱/۱ sia‏ 
می‌نود و در هه وه لو ین Sie ae opie‏ تا ان 
ن خاص گونه سلوی را در ساکرماسیس سروزیهوسله‌گری 
ند لین bid She‏ فاتور eng‏ می‌تاند سلول 
مخمری | در سیر میزی خامی که منجر وه A pe‏ 
می‌شود. ور دهد با آزمیشاتآریه DNA‏ ما اثراين بازیگرهای 
کلیبی را شتاخيم که فعل‌سازی مهار یک عده از نها 
gle Chega‏ رال Sip‏ 

۱ لسن عضر خانواده MADS‏ از فاکتوهای 
pein‏ اس bse MADS)‏ از چا فاکتوهای رونویسی 


شتاخه شده در ان اند (oud‏ پروتین‌های اتال ببند به 
DNA‏ دهد این eld‏ سر می‌شوند و دای یک 
ذمین مشابه با انهای از ۸0۸۳5 است در قسمت ۲۱۳ مب 
سای SMADS psn tag‏ در تکوین ماهچه اسکنی 
ننش دارند رو wal‏ کرد فاتورهی وی ۸/25 نز 
وهای سلوی اد نمهای کل Moe LITE JSS)‏ 
نید مین می‌کن. ۱/63۸1 به یی رنوسی ای خاس 
9a‏ وهای ر نها خاص ppp ph idle‏ وه 
لول و هل می‌ند(شکل ۲۱-۱۷ eS HELL‏ در 
سلول‌های » هاپلنی.فعلیت MCMI‏ توسط ارتباط آن با فاکتور 


روتویمی ba‏ وه نیز تمین می‌شود در نتیجه ین عمل ترکیی؛ 
۱ روویسی ژن‌های خاص ۵را شروعمی‌کند و رتویسی 
lag)‏ خاص ha‏ سلول‌های »مهار می‌کند. کون اجه دهید 
ری در مود of Gil‏ 6۱۸1 و وهای Dyas‏ 
شده توسط MAT‏ اثرات شان | اعمال می‌کند. cob‏ بشیم 


1 وک مبلکس 1/611-,»رون‌ویسی ژن را نسعال 
age‏ 

در سلولهای ۵. MCMI‏ هومودیمریبه وی جمه ۴ در 
وهای تنطیمی بادستی و GAURS‏ زن‌های مختص 8 
متصل می‌شود و رونوسی نها را تحریک می‌کند کل ۲1-۱۸ 
ویس sb}‏ خاص lay‏ نوی نزدبک به هم Phen)‏ 
و جبه S(Q‏ در 05اه مرتبط با این نها seul aif Jp‏ 
کترل می‌شود. اگر چه MCMI‏ به less‏ به جعبه ۴ در 
گالاهای سختص ه متصل می‌شود ولی به جعبه در 
5لاهای مختص 6 متمل apis‏ نان clase‏ ژنهای 


bot‏ رونویسی نمی‌کند 


فطل ۲۱ 


J Je‏ هستند همانندبسبری از موجودات زنده و افت‌ها 
تخصصی شدن گونه سای در بخمرتوسط نعدادی J‏ فاکتورهای 
رونویسی که laced‏ بسیری از ژنهای دیگر را هماهنگ 
می‌کنند کتل می‌شود خصوصیات تنلیی ماه با پاسخهای 
Fle ny ihe‏ مهن معطی و در تخصمی شدن و 
Wd gla yan‏ درطی Jal)‏ ۲ یفت شدهاست. 

مات DNA ef‏ تصویروسیع زنومی از وساات بیان 
le lel > di‏ مختلف و مراحل مختلف چرخه زندگی 
Geigy Ble‏ سروزه فاعم کرده است (شکل ۵-۴۱ را بای 
توضیح تکیک DNA al‏ را ملاحظهکند این مطالمات ۲۳ 
ژن را libs‏ کردند که بیشتر از دومرتبه در سلیل‌های 4 
بت به لولهای * ain‏ می‌شوند ۵۰ زن دیگر Ae‏ از 
دو سرنبه در سلولهای 8 نسبت به سلو‌های » رونویسی 
می‌شوند فرآرد‌های این ۸۲ ژن که در تا توسا تنظیم 
کننده‌های رونوبسی تخصصی کردن توع Jad dole‏ می‌شوند. 
بسیاری از وهای OF py al‏ موی رابجا ig‏ 
as‏ را فقما در جزکوچکی از نوم sal‏ می‌کند. در این 
حالت کمتر از ۲ درصد از ترا ۶۰ ژن مخمری به طور رز 
le‏ ,5 خسوسیات td pa pe‏ نوس از 
تعداد GAS‏ بیشتر 3p 3) lng}‏ ۲۵ درد از کل) در سلولهای 
pa Sg ln pal ale ly ead‏ کرد 
این اختلافات در لگوهای gle‏ باعث ایجاد این احساس می‌شود 
که سلولهای ga‏ خبلی ace‏ هستد( ارو ین زن‌های 
نسبتکمی بین آنها متوت 


قاکورهایرونویسی کون آميزشی(گونه جفتگوندهگونه 
سلولی رامین می‌کند 

هر سه گوته سلولی ساکاروماسیس سرویزیه تعذاد ب‌نظیری 
از زن‌های ننظیمی را که مسئول اختلاقات بین سه کونه سلولی 
هسنند بیان می‌کننده همه سلول‌های هاپلئید ژن‌های خاص 
هاپوئید بان می‌نندعلاوه بر آن سلول‌های 8 ژن‌های خاص 
9 سلول‌های » ژن‌های خاص » | بیان می‌کند. در لول‌های 
ala‏ دیلوند ژن‌های خص دیبلوئد بیان می‌شونده در صورتیکه 
ژن‌های خاص هاپلنید » و۵ ان نمیشن همانطور که در 
شکل ۲۱-۱۷ نشان wb‏ شده است سه Si gS gg‏ رونویسی 
خاص کبنه موی )98 نهر جایاه MAT‏ زار یود 


سی سلولی و مولکولی 


شکل ۲۱-۱۷ LS‏ رونویسی ژن‌های Ab‏ 
گوه سوی در pases Sle‏ سرویزی وهای 
مزر که Jo‏ شنه Sipe 9 MAT Joe‏ 
هابزید »و ۵ با هم تغوت رنه SU ey‏ 
BS etn‏ 421و( رد شده 
Sy J MCMI LMAT Joep‏ نار 
gle easy‏ ولد شده ترا هرب گنه وی 
که لگوی موی از ان در هه وهای 
ایجامی‌کند. و 10111۸ ها ying‏ مختصص 
LamRNA=ayy a‏ ان‌های yas‏ 


pode gj! mRNAs‏ داپلویدی 


GPUS Gas عدم‎ jase URS aaa 
مخت }3 های مه‎ as 
a sete on 
= 


od سس‎ 
oH - {el r lah wk 
me ee 2 مت‎ 


شکل ۲۱-۱۸ فعلیت 362181 در سلولهایمخسری 5 و. |1۸64 بسورت یک دی به ایا در Ea ay‏ مخت بو 
متصل می‌شود[185 ]ها که به تنب رونویسی ژن‌های خاص و رل می‌کند. )2( سلبلهای a‏ 11460161 رونویسی ژن‌های مختص 8 را 
Sap‏ می‌کد. |/۷/6(۷ بهطورمونریب باه ]در poe MURS‏ » در aie py St‏ نمی‌شود (0) در سلول‌های ه فایت 
]۱6 ترس اتصل نبا و هتفر MMI Sls cL‏ رنوسی ژن‌های مختص 4 تحریک Sor‏ مورک کمباکس 
۸۱1 نوی زن‌هی مختص 8 را که یک pe MOM Sts‏ سو‌ای دیلو یزود یود که در اج یز من ار 
بوک کندگی را بروی ویس ae lags‏ 8 رد [(شکل (WV‏ 


در سلول‌های Se‏ تلد فک ونوسی » رسزدرشده اي اتال. نوس ژن‌های مختص »را فال مین رین 
توسط MATIC‏ را می‌کنند اتصال خودبخردی ۱۸6۱۸1 و ۱ رونویسی مختص 2 نوع سادهای از فکتوررونویسی منفرداتصال 
به جیگاههای LPO‏ تایل VE,‏ تفای میافد. در شکل (۳۱-۱۸) یلنده lng}‏ هدف است. در حالیکه رونویسی مخنص » ناز 


a Eee 


شده باگیرنده در سطع سلول cle‏ می‌کند که فرمون ترشح‌شده 
توسط سلول‌های salty yr ey‏ رین سلولهای ‏ و 
6 هر و bg‏ | تج می‌کند و با نها جواب می‌دهند 
lag SU Jha {11-18 JSS)‏ گیردهاشان ان 
تعدادی از ژن‌های رمزدارکننده بروتئین‌ها را که توقف چرخه 
سلولیرادر 62 هدایت م‌ند Al‏ من و همچنن انا و 
ell‏ ساول‌های هاپلنیدی را به من تشکیل ساول‌های 
شروع می‌کنند. در حضور مواد غذایی BE‏ سلول‌های 
ده رشد امه خوهند داد pe ll el ii‏ در 
سلو‌های دیلوید مکردد که هر کلم جهار هاک Age‏ ( به 
اهی برای رشد رویشی مناسب 
اند هاک‌ها جوانده و تحمل sige add‏ خوهندشد. 
مامت با چهش asl,‏ مخمر نگرشی راضبت Soh‏ 
چگوهفرمنهای ۵ و ۵ جتگیری il‏ من فرمم کرد 
است. بای ال cattle arate late‏ جهش‌هایی را در 
جایگه استریل 57512(12) داند که نمی‌نانن به فرومون‌ها 
پاسخ دهند و آمیزش نمی‌کند. ژن‌های 51812 یک فاکتور 
تسیر زار Gly oS Se‏ 2۱۸ ی که به ان pee‏ 
پاسخبه رون اطلاقمی‌شود متصل م‌شود که در 185 های 
مختص »6 8 موجود است. اتصال فاکتورهای آمیزشی کننده به 
گیرنههای سطح ioe‏ آبشاری از روداای پیامسنی را 
شروع می‌کند که نتجاش فسفریلاسیون Oe‏ بونین مانند 
پروتتین 57812 است (کل ۱۶-۲۸ را ملاحظه نید این 


وجود مور اک یط زا 


فسفربلاسون سریع مرتبط با فزیش در توانابی 50812 رای 
تحریک رونویسی است. اکنون شناخته نشده است که آیا 50612 
بایستی به منفظور تحریک روویسی در پاسخبه فرومون فسفریله 
نود با نه 

میاتکش پروتین Stel?‏ با DNA‏ در کترل رونویسی 
URS,‏ از 51612 مورد بررسی قررگرفتهاست (که یک ژن 
لد ll‏ شده 


مختص ۵ رمزدر 
ag‏ فررمونگینده 6 توسط 50612 Jac bj,‏ 
lil‏ می‌دهد در نزدیکی URS‏ مختص ۵ در ن 50:12 یک 
عنصر پامخ فرومونی وجود درد که به 5012 متصل می‌شود. 
وقتی که سلولهای ۵ با فرمون » تیا ی‌شون وویسی ژن 
2 در wal‏ که نیز به پرونئین 30612 af‏ قزایش 
می‌بی. رون 50611 del me esi phe‏ به فرومون 
در JURS‏ 513 پقتی که MCMI‏ به طورهمزمان به جایاه 
P‏ مور متصل شده استه وصل می‌شود. 


a 


به J Sy‏ دنور ار (هیچکنام از هه یی نی‌ونند 
sags‏ هدف ‏ فعل (eS‏ 


کمپلکس های ۱۰۱86۳۷۲1 95 (/-(»رونورسی را مهار AE gt‏ 

اتصال خیلی اختصاصی در نتیجه میانکنش وبا فاکتورهای 
روتریسی دیکر در جایگاههای بختلف Pil gli DNA‏ 
اطراف جمبه ۴ در هر URS‏ خاص pa‏ جیگ اتصال و وجود 
درد هم 1811و هم وه lye‏ طور مستقل به یک 
URS‏ مختص 2 با ple‏ نسباً کم متصل شوند. در سلول‌های 
» اتسمال خیلی متفارن و همزمان هم و6 و هم پروتلین 
۸۱ به این جیگاها با تسیل بلاق tye‏ اي Sle‏ 
با یل الا روویسی ژن‌هایخاص ۵ هر می‌کد و 
که آها در سلولهای و سلول‌های we‏ بیان نمی‌شوند ! 
تضمین می‌کند (شکل ۲۱-۱۸ سمت راست را ملاحظه کنید 
MCMI‏ انصال وه به یک URS‏ مختص ۵ توسا جهت‌دهی 
ذمین‌های انصالبه IDNA‏ دعر وه تولی‌های اتصال ssl‏ 
hen‏ داي لا آغام‌کن زين چهت مولکول وه دیمری 
به هر p‏ جایگاه در URS‏ مخخص » (هر جایگه DNA‏ نوا 


byl 


یک نیمه جایگه ye SL‏ متصل می‌شود. موفیت‌های 
تسی هرد یه asia glib‏ نها به gh‏ دی در 
بین 15 لاهای مختص a‏ متفاوت حفظ شده است. 

ترکیات فاکوهای روویسی اختماصیتزیادی 2h‏ تیم 
OF‏ به وجود می‌آورد. وجود چندین جایگاه تصلی زه در وم و 
خصوصبت آشل بو" بروتین و سکن است aa‏ نایب 
oS‏ رون مین نها نظیم در توسه می‌دهد بای 


را مهار می‌کند (شکل ۲۱-۱۷ را ملاحظه کنید) Mea‏ از وم 
st‏ مد که خصوصبت Jo‏ بان سکن است SB‏ عموسی 
رای ais gine Gil‏ یک فاکتور رتویسی منفردبشد 


فرومون‌هاآميزش سلول‌های »و 8به منظور ولد ون 
سلولی سوم Aah getty‏ 

یک ویزگی مهم از چرخه tle‏ مخمر تونبی سلول‌های بو 
a‏ هاپوزید رای آمیزش است که به هم متصل نده وبا هم Shy‏ 
ایجاد سول /» دیون ناج slg‏ (شکل ۱۶ را ملاحظه 
us‏ هر گنه سلولی هیزیدفاکتورآمیزشیمتفوتی را رش 
می‌کن یک sal‏ کرچک فرومون) و Se‏ 0 پروتین جفت 


ازیست‌شناسی سلولی و مولکولی 


ما Sui‏ ددیم که ۱/6۸۸1 می‌تواند بعنوان یک فعال‌ننده یا 
fe‏ در 5االاهای مختلفبسته به کهآ آن با وه یمه 
تشکیل کمپاکس می‌دهده عمل کند در ان حالت عملکرد 
۱ بعنوان یک فمل‌کنده توسعا اتصال فاکتور ررنویسی دیگر 
(50612) که فعلیت آن buy‏ پی‌های gS‏ سلولی ننظیم می‌گردد. 


تعریک میشود 


۲۱-۲ بخش‎ sass 


pad‏ شدن گونهسلولی در مخمر 

* نخصمی شدن هریک از سه وه pe Ope‏ 
alle cL)‏ و للهای دیوید ا)توسط 
parce se‏ به فد فکتوهایروویسی عملکنده در 
ترکیبات مختلف در چایگاههای تنلیمی ویژه در زوم مخمرر 
نام ینود اشکل ۲۱-۱۷ ماه نب 

سرضی از فاکتوهایرونویسی می‌تونند سته به 
جاگاهایتظیمی که ها متمل Se‏ بت به حضور 
با غاب سار وهای pag‏ متصل‌ندهبه چیگهای 
مجاور Slee pe‏ فال‌کنده Jas‏ ند 
J‏ فرومنهای کون Sine‏ توسا سلولهای 
مخمری pin Aa‏ ژنهای onions Sy‏ 
که مزشی را وسطهگریمی‌کنند و نان جهت یج گونه 
سولی سوم مخمری ايند (شکل ۱-۱۹ ا ملاح 


(cas 


us ij‏ شدن وتمایزماهیچه 
موثری از استتزی‌های مولکرلی[برخی از el‏ شبیه 
فرآیندهایی هستند که در تخصصی شدن گونه سلولی در مخمر 
وجود رن دام سیرهای تکونیپیچیه که موجوات 
log‏ امین خصوسیت مین به ار یود ساولهای 
lala‏ ری ee tle Ge‏ مود تج تا BS‏ 
S Jb ol‏ تکوین ها shige‏ در وهای کشت ده شده و 
همچنین در جات ll‏ ماه شود پیشرفتهای هدر هم 
تکیل سللهای he) algae‏ از کشف aah‏ یی 
که میتوانست سلول‌های کشت فده شده ر به سلول‌های 
ماهیچای La‏ کند حسل شد سپس چهش‌هایی در موش که 
آن نها تحت J sb‏ ددندایجدشدند و به منظور درک 
علکرهایبروتی‌هایرمزدرشده وسط این ژن‌ها سطامه 
شدند سپس cmt‏ برسی رده چگوه ای یی 


۵ شکل ۲۱-۱٩‏ آمیزش القاشده توسط فرومون سلول‌های 
مخمری هاپلوئید. سول‌های »تلد ات آمیزشی گنه تور 
al‏ سای ولد اور ورن او رامین ال 
lat‏ شیب ناشن بر روی سلولهای وه ماف نج 
Ji si‏ می‌شود که نیش آمیزنی و تلد سلوهای 
li ap pep late‏ کت اي وله بسورت دیوید 
bas,‏ رد دون مود غنای AS‏ سوه متحمل موز slp‏ 
و چهاهاک هاپزی( تشکیل aps‏ اد 


ed,‏ و درگ سلول 


۲۱ dai 


۵ 


Alp Sa he‏ کته از بینرفتد ۱ حفظ 
می‌کند. ما تشخیص و win Sle‏ این پروتین‌های مبوزنی و 
Sle‏ آنها را در چندین قسمت بعدی توضیح می‌دهيم. 


ژن‌های میوژنی اولین بار در مطالعات قیبروبلاست‌های کشت 
داده شده شاخته شدند. 

ای میونی یک مثال خوی از این است که چگونه 
lay‏ روویسی ed‏ پیش‌رونه را که در رده‌ندی سلول 
تفای sly‏ کترل می‌کنند.معلعات In Vitro‏ ا رده سلولی 
فیرولاست 3141071/2 ن فش مسهمی را در تشریج 
مکائیسمهایکنتلی ررئویسی تنتکنندهتلکیل ماهیچه 
aS jh Bd‏ وتی که ها در حضور ۵ - آزاسیتلین 
(يک مشتق میتی که نود له gb‏ اوه شدند به 
موتیوب‌ها نایز فد بس از وود ۵ - آامیتیدین بهسلل‌ها 
آن به ۵ ue Spill‏ سیتبدین سهفسفات تبدیل می‌شود و سس 
9 دافل 0۱۸ بهجایدوکسی cotter‏ ار می‌یرد به یل 
نک دیکسی یتدین تیه شدهبه طورمحمول در الق 
DNA‏ غیرفعال از لحاظ رونویسی وجود OD‏ جایگزینی 
رزیدوهایسیتیدین با مشتقی که نید متیله شود ممکن است 
اجازه فعال‌سازی ژن‌هایی را که قلا abe‏ شاد را بدهد. 

pulp‏ زیاد تدیل سلول‌های ۲311101/2 jag‏ شه با 


آزاسیتبدین به مبوتبب‌ها این اسر را می‌رباد که دوبره 
فال‌سازی یک با تداد کمی از lng)‏ خیلیمرنبط به هم برای 
به پیش بردن برنمه میوژئی کافی است. رای آزمایش این فرضیه. 
محقفنن gDNA‏ سول‌های 3111071/2 کشت داده شده در 
حضور ۵ - آزسینیدین را جداسازیکردند و ol‏ را به سلول‌های 
تبمارنشد متتقلکردند. مشاهده AS‏ یک سول از ۰۴ ۱ سلرلی 
که به DNA lng]‏ منقل 04d‏ بود به یتیب تبیل شدند در 
el,‏ فرضی‌ایبوکهم‌کوید یک یا نعدد کمی از تنهای 
bade lS‏ به هم مسئول نبدیل فیرولاست‌ها به موتیوب‌ها هستد. 
las‏ دی منجر بهجدامازی و مین Sip‏ چهار ژن 
اوت وی مرنبط به هم شد که می‌راستند ساولهای 
ره ماهیچه تبدیل کند. شکل ۲۱-۳۱ Sing‏ 
آمایگاهی | بلی شنامایی و رزیل یکی ازان ژن‌ها که 
تمین eal (MOD) Bie‏ مشود وردهاست. سلولهای 
20 که به آن‌ها 0(۷۸ی myoD‏ متقل شده بود و 


نمی ۱ 


سایر ژن‌ها را کنترل می‌کنند 
مطالمات یی خی ژن‌هایی را که رونویسی آنها در 
زیرگنه‌های ماهیچه‌ای موش فرق می‌کرد مورد بررسی فرار 


ان معطلات ۳ زن از یش از ۳۳۳۰ gi‏ بورسی ده راشای 


eile (al) jad ale مخت در‎ odes کرد که در‎ 


(er) Abe‏ نوی می‌وند. Bale‏ بای باه مواولی 
تفوت‌های عملکردی بینماهیچه ph‏ سفیدبهنظرمی‌رسد که 
از gy lls‏ زن و ap ob hope‏ 

دراین‌جا ما قش فاکترهایروتوسی مشخص Sad ph‏ 
yale‏ اتید مهن برس Sao‏ این ll‏ کرهای 
ی وشن می‌سزند که چگرهرتوسی هدهنگشدهای 
Sam sags‏ میو ei‏ سلولی تفه ولد کنو 
چگرنه اریز دای رووسی و ها رای هماهنگ 
کردن رها و so Sar‏ سول لام هستند 


میوبلاست‌ها را به وجود می آورند. 
اسکتی مهن از ریق سه مرله پیش 
lle la she a ge‏ بیش ساز که at‏ 
نامدهمی‌شود که al‏ به طرف سرنوشت سلول ماهیه‌ای 
SS Dy‏ و در برخی OVE‏ مهاجرت میولاست‌ها و تمیز 
alg‏ آه به ماهیچه بالغ (شکل 8۱۲۰ دوبن مرحله 
میولاست‌ها از واحدهای la Jae‏ مزودرمی که سوبیت‌ها(! 
نامیده می‌شوند Job‏ می‌شوند که در کنر لوله عصبی در جنین 
slag ld $3‏ اختصاصی از بفت‌هایاطراف نقش ete‏ 
را در تبین ینک کجا میولاست‌ها در سومیت درحال توسعه 
ایجاد خواهند شد, بازی می‌کنند در سطوح مولکولی تصمیم یک 
سلول مزودرمی رای قول سرتوشت سلولماهیچهای نکاس از 
فعالسازی زن‌هایرمزا‌کندهفکتورهایرونوسی خاصی cad‏ 
همچناکهمیولاست‌ه تکتر plage‏ مهاجرت می‌کند 
aly»)‏ عضوی در حال تکوین| نها در کنر IB SAS‏ 
می‌کرند و سیم آن‌ها منوقف می‌شود وبری نشکیل سن 
سی‌تیوم با هم متا حاصل ge‏ یک سلول محتوی ety‏ 
هسته gly‏ سیتوپلاسم pee‏ ما به ابن سلول چندهستهای 
Ute gle Gl Lhe hice eee‏ در بیان 
زن‌های لازم بای تکرین ty‏ ماهیجه‌ای و 2a‏ آن رخ می‌ددد. 
larly‏ رح gle‏ خاسی که تخسمی شدن هر گروه از 
میولاست‌ها ره م‌کنند ah‏ طور موقت ان میوند این 
larly‏ وید 8 اخل سول بامت می‌شوند که نامه 


فل‌سازی ویو داد ماه چهر Sige DHL ty‏ که در 
pane‏ هی تیم ایا 49اه ند 
ماه م‌کنم (شکل ۲۱-1۲ 

پررتیهان ۷۸ ویر و هترودیسرهلی را تشکیل 
می‌دهند که به جایگاه ۶ جفت بازی با توالی مورد توافق 
CANNTG‏ (۱۷-نوکنتید! متصل می‌شوند که به آن جعه E‏ 
الق می‌شود ان ly‏ در سار محل‌های مخلف در زوم 
وجود lg) i)‏ بر اماس تصادف جبه E‏ هر ۲۵۶ توکلنوتید یک 
بر cab‏ می‌شود), بتیراین برخی مکانیم‌ها بایستی این راکه 
lag ol ph AMRF‏ مختص ale‏ را تظیم 
می‌کند و سیر نها در نواحیکنتی‌تان جعبه 5 ر دزند 
تضمین BS‏ یک نشانه بای Sal‏ چگونه این اختصاصیت میوزنی 
حاصل می‌شود این بو که Jas‏ اتصال MyoD‏ به 001۸ وفتی 
که بصورت هترودیمر با 22 (که یک پروتنین DHLH‏ دیکر 
است) تشکیل کملکس می‌دهد ده بر بشتر J‏ وقتی که آن 
بسورت یک ent‏ مت می‌نودبعلاود در سالهای 
Jag ۲311167‏ شده با زاستیین, MyOD‏ بسورت یک 
هرودیمرکملکسداء با EA‏ بافت شه ات رهردوبروتین 
ری مزر 9 ین gl‏ رم هس مینهایاتمال ده 
EZA DNA «‏ و declan! ingly MyoD‏ شاه و 
oS Sc‏ نو هدرن تولیجه رای 
می‌کنند. MRE‏ دیگر نیز هترودیمرهایی با 52۸ را تشکیل 
می‌دهند که حصوصیات مشابه با کپلکس‌های MyoD-E2A‏ 


> این هترودیمری شدن» فعلیت gig‏ اکتورهای رنویسی 
را نست به ژن‌هیی که حداذل دای دو جعیه 5 قار گرفته 
نزدیک یکدیگر هد رامحدودمی‌کند 

pEDA of‏ سیری از blac‏ می‌ود ولی وجود 
EDA‏ بای cll‏ خصوصیت مبوژنی کفی نیست. معلعا بمدی 
پشنهاد کرد که اسیدهای‌آمینه اخصاصی در ذمین DLE‏ همه 
LaMRF‏ خ‌صوصیت میوژنی با توسط اجازه دانن به 
کمپلکس‌های 143/۳2۸ بای Jail‏ اختصاصی به خانوده 
دیگری از بسروتین‌های مستصل‌شونده به 0۸۷۸ که 
ages oan ill la gd‏ با MEP‏ نامیده می‌شوند 
Ll‏ می‌کنند LOMEF‏ به Jub 9p‏ نامزدهای بسیار خوبی 
بای میانکش با LUMRF‏ هستند. اول اینکه بسپری از 
نهیم cs‏ ماهیچهای دای ج_ایگاهای 


۱ ۰ Mile regulatory factors 


[msn 


=e _ 


۵ شکل ۲۱-۲۰ سه مرحله در تکوین ماهیچه اسکلنی مهرهداران 
ere‏ پل کرای شک از وهای مزوری جنیی هستد 
Se‏ ز نا (سووم بدا iy‏ باه سار palace‏ 
py ae oo Dh‏ [) دنه موبلاستها کنو به 
جواه‌هایعضوی وا ان در هجوت می‌کند | بهسلولهای 
se lola‏ هی نایز le‏ موب مد میشود[3 


فاکتورهای رونویسی کلیدی که به sige tally‏ کمک می‌کند. 


ی با آزایتیدینتیمار شده بودند هر دو تشکیل میوتبوب را دادن 
0۷۸»ی myoD‏ نیز قدر به Jas‏ تددی از ne,‏ ملولی 
کشت aad‏ شده دیگر به مأهیچه بود. بر اساس این یاه‌ A‏ 
شد زن 9010 نقش کیدی }2 ih tle Si‏ می‌کند 
یک رونی یه سه gf‏ دیگر anf Lal‏ استه میوزن: 
y (5‏ 0۲64 که در تکوین ماهیچه عمل می‌کند. 


دو دست از فا کنورهای تنظیمی با هم برای راهستمابی تولیا 
سلول‌های ماهیچه‌ای Jac‏ می‌کنند. 

چهار پروتین میوزنی MylS , MYOD)‏ میوزین و 
4 از lel‏ خاندهساریج - حلقه- ماریج بازی 
(DHLH)‏ فکتورهایرونویسی اتصال oss‏ به DNA‏ هستند 
J)‏ ۷-۲۶ را ملاحله کنیا زدیکبهمرگز ین پوتی‌ها یک 
تاحبه (B)‏ اتصل sai‏ به DNA‏ نزدیک به دزسین HLH‏ 
وجود داد که pa JS‏ را واسطگریمی‌کن. درف این 
ناحبه مرکزی دیمری شدن ناحبه اتصلی 2۱1۸ دو مین 


JSD‏ تجربی lao} (Sy SSA) TT‏ میوژن جداشده از 


سلول‌های تیمارشده با آزسیتیدین م‌تواند al pipe‏ که به 
سایر سلول‌ها منقل می‌شونند پیش ببرند. 2 رقتی سلول‌های 
2 [رد سالیفیرلاست) با تین مر مشود با 
te‏ وب Lae‏ می‌وند به مور جماساریژن‌های 
Jpn‏ بل ape‏ تبمرشده با آژسندن به opps‏ همه 
la pe lamRNA‏ ناد در اب از ها ویب روی 
ستون 6 جداسازی شدند.بهخاطر دمهای پلی A‏ 018۱1۸هابه طور 


اتخای برروی ان is oe‏ 0181۸ ها قزر hp‏ 
Ladle‏ سین به هت آمه‌ند 8۱۸ های صوتی 
omRNA pL‏ هد ip‏ 4 و 6 ۱801۸های جداسزی 
tat‏ 00۸+ ها دا باکت ead‏ ند مرح gO‏ 
که LacDNA‏ با GLamRNA‏ به دست آسده از سلول‌های 
lai in bye oar ۲01718‏ 0۱1۸های ole‏ از 
yj tsmRNA‏ شده lao ae‏ تشه با 
tl‏ و هم ملولهایتمشده با هم دورکه شدند DNA‏ 
Job gle,‏ از 0۱۸ای دور a‏ ی رم gin‏ شد که 
هس وهای goa‏ ده ود GADNA ۸6 bap‏ 
مخت سلولهای نماد ادن la SUL ne‏ رای 
hg‏ باه 2۱۸ ی slags‏ تشه تین تاد 
شد Jos)‏ ۵-۱۶ ماظن ey Be‏ وهای ای 
baal SLs leat‏ هی مود aly‏ موز ود( هر 
Las CDNA lag Js‏ ده در قست[0 در ال see‏ 
hi os Jan Seah‏ 88 مرادل OO‏ سلولهای 
10 با لاس نتریب او یک پلاسمد یه ملژن 
eli vt‏ یک ی زک هم 0418 سورد نزن Bi‏ 
گرد فسوی که been‏ ود ها شاد در hoe‏ دی 
41 رشد uals‏ کرد کی از وهی تخاب شده که با مره 
نان (aan‏ هلو یرد یل سل‌هی 3101/0 به 
gla spe‏ نان wh‏ شدهاست که توس Ja‏ بادی‌ها 


برعلیه مین (یک رون مختص cats (aga‏ ندند 8. 


شناسایی برای MEF‏ و MRF‏ هستند. دوم اينکه اگر چه 
MEF‏ تنها خودشان نمی‌توانند نبدیل میوزنی سلول‌های 
تیمار شده با زایتیدین eal‏ ند cols Jp‏ 
AMRF‏ بای اين امرافزاش می‌دهند اين abil‏ نیا به 
مانکش فیزیکی مابین MEF‏ و هترودیمر MRF-E2A‏ داد 


dab‏ ود رمنی و مرگ لول 


() غرالگری ژن‌های مین 
pannel,‏ 


۸" سالای Je‏ ده زا 


ره کر با وم ی 
7 بو۳۱۵۱/۲۳ 32 


Ba] ors رات‎ 


در ای 
aed‏ 


:۸ 63 نم ند 


خر یداه اه 
ریت | 


shar مای‎ DNA hue 
شد زد‎ wale 


ارزیایبری فعالیت مبژنی myoD cDNA‏ 


3107» he 


| oes 
21 SymyoD cDNA 
C418 + اه کس شوت‎ 
Me اتجاب بر اساس‎ 

مر a‏ 
دای 2418 بری SAL‏ 


epi‏ ومولکلی 


چندین سطلع معدودمی‌شود ول Sal‏ تلد نظمکند‌های 
مامیچهی فقط در سلولهای مدرم در باسخ به پی‌های 
عملکننده محلی Jd‏ می‌شرد, تلا هجهوگ؛ ASBMP 4 Wat‏ 
در زمان و مکان صحیح در جنین تولید می‌شوند. بروین‌های 
دیگرمکانسم‌های بیشتریرابرای تضمن SES‏ دقبق در 
موز واسطهکری Sgn Se‏ تفیر نکل نون 
رای در دسترس shy od JF‏ هدفه DRE‏ مود 
تینهایماریوقی که ها عمل می‌ند 


(MRS) stat aa sa, sue) 
رود‎ DNAS 


aH‏ ربا 


1b)‏ نارای Bgl‏ دنه یی 


اتسال ار دیمری شدن 
سس 


محدود می‌وند و رب اگونستی Spe Slit ow‏ 
سللیوفاکتورهایتمازی[شبه [AMRF‏ 5 وهای در 
Jo‏ تما رکه slg et‏ ند تصمن aly‏ کرد همه این 
فاترها من ومکان eae JS‏ رل می‌کند 


فملسازیپروتین‌ایتفیر Ena LL‏ پروتینهای 
MRF‏ (ن‌های مختص ماهچه‌ای راکتلمی‌کند لیف ار 
cgi‏ اجه دسترس nay‏ ام ام pdr‏ یر 
شکل Vote oS‏ ری فالسزیژنی ام است aay‏ 
کمپاکس‌های iting‏ بزرگ انجاممی‌نود(ماند SS‏ 
SWIISNE‏ که gATPase cold‏ و شاید هلیکازی دارن. ین 
کمپاکس‌هاء هیتونانلزها را یود که ag‏ به 
ale‏ دترس‌پیرکرنآن رای فاکتورهای رونویسی rl‏ 
می‌دهد Jal)‏ 4 ان فرضبه که Sh SHS‏ قیر LISS‏ 
تاکترهای ig‏ کمک می‌کند leigh jell‏ خالب 
منفی از بررتی‌های ATPase‏ که تشکیل هسته‌های این 
کمپلکس‌ها | می‌دهند آزمیش شده ff cal‏ فصل ۵ به خاطر 
ورد که جهش منفی غاب یک altar igh‏ را وقتی که 
یک لل طیبی از ژن موجداست (i hl‏ وی که ژن‌ها 
حاصل این جهش‌های غالب منفی به ساول‌های 6011071/2 
Jie‏ شدنده ورد ژهای ine‏ این سلول‌ها را کمتر به 
مبوتیوب‌های تبدیل می‌کرد. اوه ژن مختص داهیچه‌ای که به 
seh‏ بل شه ات لکوی سمل تفیرت بای را 
در سول‌های COHIOT‏ که دبا مود ال زن رتفد 
نشان نمی‌دهد. این Ba‏ حاکی از ین امر است که فعل‌سازی 
sin‏ توسط پروی‌های مبوزنی بستگی به یک JBL‏ 
als‏ ساسب در ely‏ ژن‌های مختص ماهیچه‌ای رد 
MEF?‏ هیستون استیلاهیی از قبل 03001618۴ را از طبیق 
یک رون دیگر کب مور daly‏ سمل می‌کد فا مخواد. 


00۱ 


۱ ADS | ۴ 


من اکن ده با NR‏ 


شکل ۲۱-۲۲ ساختارهای عمومی دو دسته از فاکتورهای 
رونویسی که در میوژنز شرکت می‌کنند. UMRF‏ (فاکتورهای 
تیم tain VOD ype Jad (hee‏ ال 
هستد هت مهیچه gy Joy‏ تلد می‌نوند 08۴ که 
دربن ات لو بر اهچه 2 as Jo‏ وج Sey tb‏ به 
MADS wl‏ هستند. نیت موزنی 418 توس کشا 
UMEF‏ فایش دادهمی‌شود ساخترهای ژمینیپروتئن‌ها GLO‏ داله 
شده است. ثامل مینهای فعل کندههمدیگر بای (۸0ماپیج-حلقه 
(HLH) ae‏ و سن‌های MADS‏ و MEF‏ است. 


ی 


ها glo MADS py ly wis a‏ اند و 
sh‏ یک ذمین MEF‏ نزدیک به دمن MADS‏ هستند که 
سیانکش بامیوزنین را واسط‌گری می‌کند (شکل (NY‏ 
عمل‌لمان می‌شود نقویتی هومودیمر ۱۷6 و هترودیمر 
۸ بیان با میزنزباد cing‏ مختص ماهیجهای را 
پیش می‌برد. موش‌های دچار تخریب ژنی و جهشبافتههای 
دروزوفبلا بای پررسی نقش پروتین‌های DMEF 9 MRF‏ 
il‏ خمومیت موژنی در حوانات سالم و بسط آن به کشت 
سرلی فده شده ات ین آزمایشفت 


اهمیت سه پروتئین 


MEP و اهیت پروتین‎ ovine ymyfSsmyoD) MRF 
ISA) در کین مهچهثتکرده اس‎ li Soy رای‎ 
Mitt pee sie oy را ماه دعر‎ ۱-۰ 


به طورکامل روشن نشده است. 


plat‏ ولاست‌هانحت کترل عبت ومفی است 
5 نظی‌کنده‌های تکوینی قدرتمندی مانند LAMRE‏ 
یود در همه چا عمل ait‏ در حقیقت عمل‌های نها در 


a 2... 


ژن‌های ماهچه‌ای lay‏ ساختاهایکرماتیمهارکندهاست. 

پروتین‌های چرخه سلولی. شروع تایز ale‏ در بسیاری از 
گوه‌های سولیمرتط Cab‏ چرخه pune ile‏ و0 است 
LAS yy | ly‏ خلت تمد به ات Ls‏ ممکن 
است توسط پروتین‌های چرخه سلرلی شابل سیکلیه!! و 
coe Mis a aly sles‏ ترا کرد افصل ۲ 
ری Ja‏ مهاگرهایکیازهایواستهبه ee‏ مان تیز 
ماهیچهای رد کشت Jal‏ فا Sp‏ و cap‏ هاگره 
بر برزی در سلولهای ماهیچ‌ای در حل تمایز پیش از 
سلولهای تمیزنافته در محبط pls J DBy calle Vito‏ 
موبلاستهای hes‏ شدهمی‌تودتوسط انتال DNA‏ 
oy)‏ کنده یکین DI‏ تحت کثرل پرموتر J‏ مهار شود. 
oe‏ سیکلین 1 که به ph‏ طییی فقط در طی 01 ای 
Sle‏ توس فاتورهای eis‏ در سار از وهای die‏ 
اقا JS) apt‏ ۲۰-۳۲ | لا نوی یکین Di‏ 
رای جویری ila‏ مولاستی در In Vito‏ ممکن اس از 
خصوصیات پیام‌های In Vivo‏ تقلید کند که مسیر تعیز را مانع 
میشوند. یه نظر یرد آتاگوزیسم ین نظیکنده‌های مت و 
مفی در پیشرقت Gy‏ ننش ates‏ را در کنترل میوزنز در In‏ 
Vivo‏ بازی می‌کند. 


یامهای سلول بهسلول بای pla‏ و مهاجرت مبوبلاست‌ها 
gl‏ است 

همجنانکه ype WG‏ توجه واقع شده است بعد ازاینکه 
میوبلاست‌ها از مومیتها حاصل iss‏ ها ایستی بهمکانهای 
مور cS gli‏ کنو ge Ma JS‏ را همچناکه 
به سولهای ماهیچه‌ی JS) ns, ge la‏ ۴۱-۲۳ 
بان زن‌های pe‏ الب مد از رویدادهای SiN honey‏ 
می‌افند که سلول‌های سودیتی مشخص از اپی‌تلیوم سومبتی به 
مورت thy‏ درم ین و حرکت مدی خودشان را به Seattle‏ 
تجمع ماهیچایراهنمییمی‌کند 

POD) grep iy ye SLI,‏ در یک عسده از 
las‏ سوییتی تشکیل خواهد شد که تشکیل ماهیچ ا 
می‌دهند. هنظرمیرسد PO‏ در رآس رویدادهای ces‏ 
کستترل کنده تشکیل ماهیچه در تنه و اندامها است. 
مسبوبلاتهایی کسه مسپاجرت SU alps Bhs‏ 


Cyelins‏ 2 سنمیز 


نارای mes‏ ژن‌های هدف را ال ee‏ آزمیشات رسوب 
ایمتی کرواتین با lala‏ بر علیه هیسون استیله تسده 
114 نشان داده اس میزان هیستون استیله شده با ژن‌های تنظیم 
شده با MEF2‏ مرتبط است که در میوتوب‌های pad‏ یافتهبیشت 
از میوبلاست‌ها است (شکل (Sain VARY‏ 
پروتی‌های سهاری:غربالگری بای زن‌های مرتط با 
myoD‏ منجر به شناسایی بک پروتلین مرتبط شد که ای Tao‏ 
دیمری شدن HLH‏ بود ولی فاقدناحیه بازی اتصالببنده به 
yy DNA‏ از ایجهت قدر به انسال به تولی جمبه در 
DNA‏ نبود این پروتلن با انصال به 09010 L‏ 2۸. تشکیل 
تروایمرهای myOD-E2A‏ را مهار می‌کند و ا این رو مایل 
بالای Ul al‏ ره DNA‏ مهار ny cal ap‏ به خاطر 
مهار اتصال به ۰2۱۷۸ 10 نامیده می‌شود. 14 سانع می‌شود 
سلل‌ها 7۷00 و 22۸ را از طریق فعل‌سازی ژن مختص 
عاهیچه‌ایرمرکند رین کی Spl Sly‏ 
در حالت رش تکثیری LAL‏ می‌مانن. وقتی که این سلول‌هابرای 
ale giles‏ الا م‌شو بای متال با بداشت سر که دای 
فاکتورهای رشدلازم برای رشد تکثبری است) غلفظت 14 کاهش 
the‏ دیمرهای 010-۳2۸( اکنون می‌تونند تنکیل قوند و 
به نواحی تنظیمی ژن‌های هدف متصل شوند که ja‏ سول‌های 
2 ۲۳ را به سلول‌های شبه میوبلاست پیش می‌برند. 
نقش هیستون داستیلازها[که رونویسی را مهار می‌کند) در 
تکوین ماهبچه در Bebe)‏ که در آن دنشمندن ابا ژن‌های 
۷00 را a‏ سلول‌های 3111071/2 به منظور افزایش میزان 
۵ وارد کردند. آشکار شد. به هر Jo‏ وقتی که ژن‌های 
a Spy‏ هیستون Lb‏ یز به خل سلولهای 
3۳2 ورد شداداثر القاکندگی ماهبچه‌ای 701010 بوک 
شد و سلول‌هابه موتیبها یز ASL‏ توضی Gal‏ چگونه 
هیستون داستیاازهاتمیز اهیجه‌ای القاشده توسط myoD‏ | 
مهار می‌کنند jl‏ این aly‏ جالب حاصل می‌شود که در آن فعال 
سازی ژن ماهیجهای MEF2‏ می‌تواند از طریق مین MADS‏ 
به یک هیستون دمتلاز تصل شود این ile‏ که می‌تاند 
gle‏ عملکرد ۱/۳۴2 و تمایزماهیچه‌ای شود بطورنرمال در eb‏ 
نمیزبرکه مینود, زرا هیستون داستیلاز توسط پروتین کینز 
واسته بهکلمودوین Cat?)‏ فسفریله می‌شود.داستیلازهای 
ad a ab‏ پس از همته به سینوپلاسم حرکت می‌کند در 
مجموع این نیج حاکی از آن است که shad‏ ژن‌های 
ماهبچش توس MEPL myoD‏ در رقابت با غیرفالسازی 


| 8a و‎ als pti poo | 


ایستی هم درفضا و هم در زمان در طی ee‏ هماهنگ شود. 
sayy‏ تنظیمی در ایجاد سار بفت‌ها نیز Jee‏ 
whe‏ 

چهار فاکتور روتریسی DHLH‏ که به طور بارزی مشابه 
پروتین‌های DHIH‏ مبوژنی هستد نورونز !در دوزوفیلا 
کنترل می‌کنن. sting‏ شابه بان Wosian‏ در نوروژتز در 
ردان و شای در rapt eae hs yet‏ عمل 
Se‏ 


1 


های ۵۸4 Migs‏ عصبزا توس یک IF‏ 
۲ کب بزی از DNA‏ نوم که کمپلکس VES)‏ - 
BLM 4 (AS-C) Mesut‏ می‌شو و حاوی هرن آانه 
(ac)‏ اسکوته PUL 'Sc)s (sc)‏ و (a) Dn‏ است. تجزید 
os‏ ثرا ae‏ فد عملکدی pl yl} So‏ ات که 
پروئنهایآکانه (۸6) و سکوته (Se)‏ در تمد سولهای 
بیادی عمبی شرکت می‌کند که در مکس سرکه نوروپلاست 
تامیدهمی‌شوند. در حالی که بروتئین آسنز (AS)‏ برای تمایز 
سلول حاصل زين سلو‌ها به رنه زاس tp)‏ نید که 
Sh‏ وربلاست‌ها یه سلولهای دی در مگس‌های سرکه 
GL!‏ می‌شود وی به lage‏ ینز در SBI ying‏ 
yd‏ این عملکردها مشابه نقش‌های 00/010 و کلام در 
نهد ماهیچه‌ای و مبوزین در تمایز هستند او برولین 
دروزوفیلایی دیگر که با Da‏ و Eme‏ تشان دادم می‌شوند از Bb‏ 
ساختار و عملکرد شبیه به 52۸و Md‏ هستند. برای Jee‏ 
کمپلکس‌های هترودیمری Ac Da‏ یا 56 به DNA‏ بهتر از 
اشکال هومودیمری Se LAC‏ منصل می‌شوند. Ee‏ مانند Id‏ 
DNA « J‏ بو وه پوتیهن hes Sey Ae‏ 
م‌شود و ba) cdi‏ نبا ll yDa‏ نها DNA a‏ مار 


dole Satie مشاه با‎ ty: il oboe he 


aye 


et as 


نروزن است که در NE SS‏ ترسیمشذهاست. 
یک abs‏ پروتینهای DHLH‏ مرنط با روتین‌های 
gals]‏ اسکوته دروزوفیلا در مهراران شاخته شده است. یکی از 
این پروتن‌ها که نوروژنین نمیدهمی‌شود تشکیل نوروبلاست‌ها 
Jas‏ می‌کند.آمایشات Jb p yi Sy‏ داده اس که 
نوروژنین در مرحله ولیه تکوین سیستم عصبی تولید می‌شود. 
fastor‏ ۳ 
عمط Seater fater /hepatoyte growth‏ 2 
Achaete 4 Saute‏ 3 
5-Lethal ofseute 6 - Avene‏ 


ike 
Agee cat) 


شکل ۳۱-۲۳ تهد gn‏ ومهاجرت میولاست‌ها در 
jae ang‏ تشکیل وه عصبی هر سوییت SSE pin SA‏ 
میهد که با ssbb‏ اسکتیتبیل مشود درمويوم که بع 
اج در پوت lal‏ مشود مبلاستهای Back‏ موم 
به lil tp‏ مهاجتمی‌کن.مولاستهایمیلی 4 Area‏ 
تنه یدیل م‌شوند. یه درمموت‌ه a‏ ایجادبفتبیندی پوست. 


می‌وند 


رونویسی را می‌کنند که Lind‏ نامیده می‌شود. اگر ۴۵3 
عملکردی JSG‏ رونونتهای 1 وید نمی‌شوند و 
میولاست‌ها مهاجرت نمی‌کند. هر دو فاکتور ۳۵۸3 و ادا 
می‌توانند بیان myoD‏ را تحت تأثیرقرار دهند. جدا شدن 
میولاست‌ها از سوبیت‌هابستگی به دیافت یک aay thy‏ 
ترشج ass‏ درد که pS‏ وزج( با فکتور رد OO eal‏ 
(۴110۴) نامیده می‌شود. این pl‏ که توسط سلول‌های بافت 
(et) Spe Mee ne‏ در sett eels‏ 
میولاست‌های مهاچرت کننده را جذب می‌کند lps‏ نها را به 
سرنوشت Ag San gre‏ 

تولبد Lug SU SFIHGF‏ سایریم‌های ترشح شد الق 
شد است. گر ply‏ 3۳/110 با گیرندداش بر روی میولاستها 
عملکردی ناش سللهای میتی 1001 sls]‏ خواهند کرد 
وی alps Opler‏ کرد این lal‏ در دما تشک 
نخوهد AB‏ بان ژنهایمیوانینو mh‏ شروع نمی‌شرد تا 
میولاست‌های مهاجرت کننده به gladly‏ نمی بروند (شکل 
Ve‏ ماه ند 


iB lel jas‏ فا وهی رونویسی که در تکین معیع 
i ae‏ داد Sie lS op‏ همه ان مها تیم 


سود رید 1 


bale |]‏ زمانکه مصوبلاستهاابست تفسیم و مهچرث 
| نیت Lily lil‏ 
# نوروژنز در مگس سرکه به یک عده از چهار پروتئین 
DHLH |‏ نوروزنی بستگی ناردکه از لحاظ ساختاری مشابه با 


پررتئین‌های میوزئی سهره‌دران هستند JS)‏ ۳۱۳۳۴ را 
dio Ye‏ کید 

# یک پروتنین مهره‌داری مرتبط |نوروزنین) برای تشکیل 
پیش‌سازهای عصی لام است و همچنین سرتوشت Vlad‏ 


به صورت سللهای یلا pat‏ تین مي‌کند 


it تیم لولی‎ oI] 
وین مرحله در تکوین جانر/ تقسیم‎ lise در طی‎ 
می‌کد که سرانجام‎ ull lal نع‎ cll gil سلولی‎ 
منجر به تشکیل انواغ سلولی تمایزیفته می‌شود. هم سلول‌های‎ 
U یندب طور مرن‎ jae ln pl وهم‎ gale 
مکانیس‌های مشابه اگر چه جزئیات آن‌ها در بافت فرق می‌کند.‎ 
تفسیم شوند حتی در باکتری‌ها تقسیم سلولی ممکن است‎ 
ند بای مت باکتری که‎ al) ula سلول‌هایدختری‎ 
می‌مند و بکتری که تازک مورداستناده‎ db ob متصل به یک‎ 

بای شا را ایجاد می‌کند. 

a abe eld‏ شدن سلول دی و 
سپس تقسیم متفاوت قسمتهای سلول ولدی به دو ساول 
دختری است (شکل (YF‏ یک عده از aie‏ مولکولی 
بای اچاد و gal aL‏ که ly Je‏ قطبی 
می‌کند به کار یرون علاوه بر مقرن شدن سولهای دختری 
el a‏ در یک جهت اختصاصی با توجه به ساخارهای 
Gib‏ جاگذاری شون قتی که لول‌های shin‏ طور مان 
تقسیممی‌شودسللی که در BL‏ با یارهای ge hil‏ 
بصورت یک سول ale als gah‏ رین درکهای متوزی 
و قطیت سلول بایستی با کل بافت هماهنگ شون همچنانکه 
وهای در حال تیب طرف صعیح Bey Sy Sp‏ 
یک سلول دختری دریک abl‏ سول بنیادی به منطو تاوم 
جسیت سول بیدی Sle‏ من اي دیهبه صورت مفال در 
تفسیملول‌های ih‏ عصی در ی تکوین نی آوده شده 
است Jet)‏ ۲۱-۱۲ را ملاحظه fae‏ ما با یک مثال خوب درک 
شده از تقمیم سول gil‏ [جنتیسلول‌های خمری) و از 
SoS‏ پروتینهای که اب کشف has‏ و بای 
تسقسیمات سلولی نانتقرن در صوجودات زنده رسولی 


3 


۳" 


نون SLD yy aly‏ یک fo DHLH ogy‏ ده و 
aS Jat‏ (شکل ۱-3۵ 9 
۸ ی نیروزننبهجین‌های گزپوس Lots tly‏ 
Uy‏ عصیزایی ice Ca‏ کل ۲۱۳۲۵ این 
sig Slee‏ مشاب آکانه واسکوت در درزوفیا است. 
همچنن yD yp‏ سر ممکن است عملکدهای Pin‏ 


مهرمداان ‏ دروزوفلا داشتهبشند 


تخصمی شدن و مایزماهیچه 

* تکوین ماهیچه اسکاتی gel,‏ اضاء شده توس پیام 
sage lage |‏ معین در سومیها که مبوبلاست‌ها 
هستند شروع می‌شود. به دنبال تکثیر و مهاجرت 
MD‏ یست تقسیم در نها اد می‌شود و 
سیولامت‌ها به سلو‌های ماهیچه‌ای چندهنتهای 
|موتیوب‌ه) که پروتین‌های مختص ساهیچهی بیان 
می‌کنند, lad‏ می‌یابند (شکل ۲۱-۲۰ را ملاحظه کنیا 
Jee‏ کت رو MyoD) ge BHI‏ زین 
Myf‏ و (MRS‏ که eyes‏ فاکتورهای eo‏ 
ماهیچهای sali (MRF)‏ می‌شوند با E2A‏ و laMEF‏ 
به منطو تشکیل کمبلکس‌های رونوسیبزرک که Sine‏ و 
بیان ژن‌های مختص ماهیچه‌ای را بیش می‌برند date‏ 
می‌شوند. 
8 دیمرندن فاکورهای رونویسی ابا شریکهای 
تفاوت. ویژگی با LE‏ اتصلی نها اه جایگاهای 
DNA lh‏ نیم Sy‏ و همچتین San‏ است ماع 
JAS Sua‏ نها شود 


wipe 


برده شده توسطا Slt MRF‏ 
یر شکل کرومتینی SWISNE‏ بستگی اد که ن‌های 
هدف را دسترس‌پذیرمی‌کند. 

8 برامه میوزنی توسط انصال پروتئین 14 به ۱۸0 که 
اتسال ۱۸۱02 به Sg Spy DNA‏ و توس هیستون 
داستیلازها که قمل‌سازی ژن‌های هدف توسط LMR‏ را 
سرگوب يد مهار میشود 

مهاجرت مبلاست‌ها بهجوانه‌های عضوی توسط فاور 
توزیع ‏ فکتور رشد هیاتوسیت (SFINGP)‏ (یک rly‏ 255 
j‏ وهای get‏ الا میشود (شکل ۲۱-۲۲ را 
dL‏ 48( موبلاست‌ها بایستی برای مهاجرت هر دو 
فاکتور رونویسی Pax}‏ و تا را بان کنند 

ial *‏ هی میوباسن‌ا ولا پم 


های مختص 


rd سای‎ [0 


ee Fae‏ درا 

Oy سامت‎ UM 

ی 25 

myod | — Myf5,MyoD—> | 7747  تسنیژوم‎ > 
ir 1 تس‎ 


ژذ های پیش‌ساز gab‏ .16 ژن ای پیش سازمهیچه 


شکل تجربی ۲۱-۲۴ مقایسه ژن‌هایی که میرژنز مهره‌داران و نوروژنز مگس سرکه را تنظیم می‌کند. فاکتورهای رونویسی DHLH‏ 
ی و یز lag)‏ هی lag‏ و عمبی با درد در هر در ee‏ 


pS 


ee Seale در هید‎ ls Sle 
عملکنده وه‎ gj a ott Bin chasing 


ت و منفی توسط پروئینهایمربط دیگر ia (cl tg)‏ 


8 inj 
ری‎ Day nana ۰ wing ها‎ 


۵ شکل تجربی ۲۱-۳۵ آزبای‌هایدور‌سازی در چا و تزیق بت من که نوروین فلت نورو 9D‏ عصب‌زییمهرداران عم 
شهب یک شنسگرخص ری MRNA‏ ی نروژین su] D gy MRNA Uys Gar)‏ لت 


age‏ .)سای لو عمبی 
ای پا درکن اس و سای رکه cl‏ جر له سب ویو Sy ly‏ همه وهای عصی cl aN‏ تیکوا به 
وج ple aye ysl‏ مین Ll ۱-۱۲ Ee)‏ نا na‏ دی عکسه ان اد شده ات 0۱۸ رون در 
نرولاستای در حل تکیر د اه اب soy‏ دید یود در ریک ینور 0 در نووبلاستهای هنیک ندیه بل 
تک راد Da a‏ کی اد لول > ager‏ زوس که به پا oni SMRNA‏ ریق شده ات Sn)‏ شام رخا 
18۱۷۸ های مختص نورینرمزدرننده ۵ -توولین (سمت جب) با نرو 10 (سمت راست) رنگ‌آمیزی شدنحیای از جنین که از سلول‌های تزریق نشده 
Joo‏ شدهاست نون کترلعمل مین (4)00 sh lowing gMRNA‏ در داد رسای که py MRNA‏ و 
وهی لکد lye‏ در هه عم حامل ا سل ریق شده رد 


مهم هستند شروع می‌کيم. در مخمر یک سبستم دفیقی که تبدیل بهگون آمپزشی مخمری به تقیم امنقارن بستگی دارد 
تقسیم نامتقارن را بهفرآیندهای کتترل‌کننده گونه سلولی مرتبط سلول‌های ساکارومایسس سرویزیه مکانیسم قابل ملاحظهای 
می‌کند | ملاحظه St‏ برای کنترل تمایز سلولی همچچنانکه رده‌بندی سلولی پیشرفت 


سلول‌های Gal tl‏ می‌افتد اشکل VAY‏ رونویسی ژن 
ul HO‏ کیلکس pat‏ کل gS‏ است (شکل YAY‏ 
را ملاحظه کنید)؛ همان کمپلکسی که ما قباً در بحشمان در 
موز بان برخودکردیم. bs‏ مخمردختری با Lite‏ 
از سللهایمادری دای ye‏ که ۸۸٩017‏ نامیده می‌نود 
ن HO‏ 9 جوی li‏ کملکس SWISNE‏ ا 
Job on‏ می‌شود. هت ماع از رنوسی‌ش می‌شود.خاب 
gia ape» Ash‏ جاه easy‏ زن 140 ب نها یهد 
زمیات اخی [Sal‏ کرده است که چگونگی Pita‏ 
توزیع ow ASH]‏ سلول‌های دختری و مادری تأیید نشده است. 
۸ ی ASHI‏ در dlp‏ در حل رشد تجمع AS aes‏ 
تدکیل یک سلول دختری (Ban‏ باعمل پروتین حرکتی 
موزین slg‏ داد yc ۱۷ ai)‏ متوری که ۱۸۱/۵4۴ 
نامیده می‌شود ASH osmRNA‏ را بصورت کپلکس 
tyne Sins‏ در طول فیلامانهایاکتینفقط در یک جهت به 
طرف Wp‏ حرکت می‌ده (شکل (NTA‏ و پوتین بط به 
نامهای she3p y she2p‏ بیان HO‏ وابسته به (SWISp‏ 
ASHI gmRNA‏ ,| به پروتین حرکتی ۱۸۷۵4۳ متصل 
ah‏ با گذشت زان جوز لول apt ee‏ سلول 
مدری عاری از MRNA‏ ۸5۲41 می‌شود و hice Glo‏ 
گونهآمیزشی را بهدبال 61 قبل از ینکه mRNA‏ اضافی 
ترلی می‌شود و قبل از هماندسازی DNA‏ در فاز S‏ تفیر دهد. 
late‏ در ال ile‏ یک مکانیم نس دای را 
به ste‏ ایا CUS‏ مولکولیبین دو سلول تشکیل شده 
توسط تقسیم Sg ola‏ در موجودات زنده of Le‏ مان 


رای ستتز ن 


مخمر دک ine‏ بایستی در جهتی Sth‏ هر سلول دختری 
LST‏ سیتویلاسمی مختص خودش را دریافت کنند مطالعات 
ژنتیکی در کرم الگانس و دروزوفبلاعوامل کلیدی را آشکار کرد 
است اولین مرحله درک سطوح مولکولی این امت که چگونه 
تتسیم سلولی نامقارن در موجودات پرسلولی تنظیم می‌شود به 
منظور توضیح این مورد پیچیده: ما بر روی تفسیم نامتقارن 
نوروبلاست‌ها در دروزوفیلا تمرکزمی‌کنيم. 


بروتین‌هاییکه نی را ننظم میکنددرانتاهای 
مخالفنورولاست‌های در حال ped‏ در دروف قوار 
گرفتاند. 

تورولاست‌های مکس مرک که سلولهای بیادی هتند از 


Poor | ote Sp تلد رده‌بدی و‎ - ۳۱ Jad | 


Cen NA روی‎ 


شکل ۲۱-1۶ خصوصیات عموبی aia peeps‏ 
چدین le‏ یز جرب نوی مقر تکیت ee‏ 
ماد ease‏ خاس با BMRA‏ شود بنجهت تشکیل لول 
ly‏ طب ده مک تیم لول قطی‌شده ار PSE Sp‏ 
یلاس به ور al‏ و سل دختری 
تزع شوقن خره بود هریج ان ده شده ات به هر ال 
ار دوک بد ور توت نیت به ریات Me‏ فا کرد یم 
سول Sass i‏ ات وهی دختری مشاه So‏ 


Ag یک سلول مخمری‎ UT aS he اند‎ hae 
می‌شود که در‎ Guat باشد ترسط این ژن‌ها‎ 8 LE نوع آمیزشی‎ 
موجود هستند (شکل ۲۱-۱۷ را ملاحظه کنید‎ MAT جایگاه‎ 
شده است در اطراف جایگاه‎ ab در فصل ۷ شرح‎ Sinan 
خبرقل از‎ Ide سرویزیه‎ Gaby opps در‎ MAT 
لحانارونویسی [خاموش) درای تولی‌های منوالی 8 و 6 قرار‎ 
یک بای‎ fea (شکل ۷-۲۳ را مسلاحظله‎ cal a 
Va بی ویژهاين ژن‌ها رکه فاکتورهای رونویسی مختص‎ (۸ 
مختص » رمزدرمی‌کنند از ین جایکاههایخاموش به جیگ‎ 

lg aS MAT‏ در جا lye‏ رنویسی شوند می‌آورد 
Sy de ob &‏ از سلول‌های مخمری gla‏ مان 
کر ین گون‌های :و ۵ path‏ ات دهند. یر گونه آزشی 
وقتی lal‏ مین که Sie as sla fh‏ :۱۸۸ با لو 
جایگزین شود. وین مرطهاين sul‏ توس آندونوکنار SHO‏ 
در سلول‌هایمادی بیان می‌شود ولی در سلول‌های دختری بیان 
نمی‌شود lhe pps OLS‏ تغیرونهآمیزنی فقط در 


۱۴ 


می‌کند که اعث ایجاد حدود opi Vor‏ در هر قطمه Spiga‏ 

Fy‏ نوروباست‌ها تشکیل شدند متحمل 
فان می‌نوند و در رتسم این سلول‌ها هم خوشان را 
نجدیدمی‌کند و هم تلد لول ple‏ کنگیون (GMC)‏ 
ری طرف باه توروبلاست pl‏ کل ۱-۲۹ یک سول 
رولاست تلد guy‏ 01/6 ر خوهد کرد در عوض هر 
6 دوسلول cpg‏ تشکیل می‌دهند.بسته به یه در 
کجای gee‏ ها تکیلمی‌شوندوچه وهای تنظیمی اند 
fae cays‏ است تشکیل 60146های شترا گت 
بدهند توروبلاست‌ها و WGMC‏ در محل‌های متفاوت»الگوهای 
مفاونی از بیان زن رانشان ی‌دهد که نشان‌دهنه سنوشت‌تان 
است, تجزه تطیل چهش lal‏ مگس سره منجر 4 کلف 
پروتین‌هایکنیدی شد که (۱)فطیت ied‏ رأسی در 


غررولاستها را تسین Se‏ دوک میتوزی نورولاستهلی 
در حال تفسیم با قطبیت‌شان را هماهنگ می‌کنند و (؟) تشکیل 
مستفیم سلول‌های دختری که سرنوشت و DoT iW‏ 
توروبلاست‌ها ماوت است. مطلمات ژنتیکی تفسیمات سلولی 
gin‏ در Bil AS gee‏ به طور چدگانه منجر به کف 
پروتی‌های مهم نقسیم امتفارن سلولیشد. سیستم کتل‌کنده 
pea‏ وی نمقرنبه طور زیادی Be‏ شده است و به رای 
از که به طرف حشرت و ohh‏ شناخهمی‌شود و NSE‏ 
sl See an‏ پوتینی بای یش از یم ییون سل sal‏ 
کملکس‌های tiny‏ ری و sel‏ در طلی تیم هر 
نوروبلاست تجمع حاصل کرده و تزع می‌شوند و سیس Pedy‏ 
در بدی Slap on‏ خود eS IS‏ هار کمپلکس 
gig‏ که سا نها را DSL BPP MPSB‏ و 1۳16 
pg‏ کل a‏ | رهبری مین (شکل ۲۱-۳۰ 
BPP‏ یک LS‏ راسی است که بصورت SS‏ 
jb PAR‏ شاختهمی‌شود. مئول تین هلف سلول است که 
یک نورولاست خراهد مان ان کمپلکس پروتیی دلای 
Bazooka‏ ۵۳6 (هرکنام ثامل (Cul PDZ ceased‏ و 
یک Jp agp Sy) PRC‏ از رنینکیاز>) ah‏ 
geod 0‏ کمپلکس رأسی متشکل از اینسکوتیبز(! 
(Pins) Jp anil Sag (Inst)‏ است. بروتین نقص 
حکتی SIG, (Loco)‏ 0 رون هترودیمری(فسل 8( 


۱۰ Inseuteable Inse 


شکل ۲۱-۲۷ تفییر گونه جفت‌گیرنده در سلول‌های مخمری 
pel gn‏ توسط وی یک سلول ری کنر (۱0) و 
D) Aas oe‏ را کل ae‏ هن نها Spf ha‏ 
dpe pa Sin‏ ینم اند pe‏ مدری 
ICI db pale‏ چنهسلولیدیگر هو beter‏ ابو 
دوه تقسم شودو تلد سول in aS‏ ین ین تیب 
py‏ زن HO‏ بتکی درد که هدر غاب SHARD 4p‏ 
ماد لول‌هایدخری HSS‏ وین Son Sail ASH‏ 
a ai So Saag!‏ این سلول‌ها بدا رد دنه در طل 
تا ان ملول‌ها ب مور نکیل یک ملولمدری و سول PS‏ 


Aa pa gba, eng gd تقسیم‎ 


ورقهای از سلول‌های اکتودرمی حاصل می‌شوند که ضخامت آن به 
ره یک سلول yay led Col‏ اتود دروزوفیا هم 
pte‏ هم سیستم عصبی را تشکیل می‌دهد و بسیاری از 
سول‌های oll Py‏ تبدیل به عصب و ایدم را دزند 
برخی از لول تحت کنترلبرخی ژن‌ها که فقط در ab‏ 
خاص Jd‏ می‌نون افیش thee‏ و شروعبه جدشدن از لاه 
اکنودرمیمی‌کند. داي ab‏ در حال ورقهشدن, از سیر یام 
رسانی دق | نونج le gs Sala te‏ سلول‌های 
US owl hia‏ و Ch‏ می‌شود که نها سونوشت 
oy‏ حاسل JIC‏ ۱8-۳۶ و ۲۷-۴۲[ ملاحله ند 
ساول‌های در JLo‏ ورف‌شتن به نرون Spo‏ می‌کند و 
نورپلاستهای lS‏ شکل را ایجاد می‌کند. در حالی که 
lage‏ ایدرمی بقی la‏ و تشکیل یک ورقه محکم ( 
می‌دهند ان فریند ۶۰ نوروبلاست را در هر dye aad‏ 


۱ 0 


(شکل ۲۱-۳۱ کملکس‌های gIPLG‏ 3۳۴ که قبل از چرختس 
درک تقیم موجود بودند جهتگیری نهایی دوگ راکترل 
می‌کند. ین OL LES‏ جهش‌هایی در برخی از اجه این 
کمپلکس‌ها تأییدشد. زیر این جهش‌ها هماهنگی بین دوک و 
cad‏ رأسی -قاعد‌ی را حنف می‌نند و باعث تصادفی شبن 
جهت‌گیری دوک می‌شوند 

دوک مبلکس AS‏ رأسی نقش‌های مختفی در 
جهتگیری دوک Ah‏ اول Sal‏ کمپلکس‌های 38۳ به 
علامتهای خارج از تدم به مور تشکیل یک هلال رأسی در 
از تأخیری پاسخ می‌دهند. در ان روش کمپلکس BPP‏ 
قطبیت نورولاست را هسوب بافتاطافمی‌کند Sash‏ رف 
رأسی نوروبلاست همیشه به طرق اکنودرم است. وم اینکه 
کمپلکس BPP‏ کمپلکس ۱۳۱0 ره bi Sif‏ می‌خواند. 
رین دک را همسو با مجور قاعدهای راسی می‌کن. ارتباط 
مستقیم با دوک NUMA gy lay‏ وس کری می‌نودکه 
پروتن Pins‏ را از مپلکس IPLG‏ به میکروتپولها متصل 
Se‏ کپلکس IPLG‏ برای لذگر شدن دوک و شروع نقمیم 


۳" 


Jee 0‏ ۲۱-۲۸ مد dy‏ معردیتتدل SS‏ 
آميزشي به سلول‌های مادری ساکاروهمایسس سرو؛ 
پروتین ۸1 ماع از ین می‌شود که سلولی که از زن HO‏ 


DNA lle پروئین رمزدر ده آن‎ SS as yeas 


رکه تیجمش تنیر گنه آیزشی از ۵ به یا به oda‏ 
شرو a aS‏ نقط در لول ری( ینک آن از سلول 
دختری eal i‏ چدا oy‏ یل وجد رین Ash!‏ 
فقط در سلول دختری اتفایمیافد اساس سولکولی رای این 
جایکیری متفارت Jad ASNT‏ یک جهتی MRNA‏ 
اطع به طرف lp‏ است. یک بروتین (She2p) be}‏ به 
تولی‌های ترجمه نشده ۳ فاص در Jae ASHI MRNA‏ 
می‌شود و همچنن به پروتتین 511638 متصل می‌شود. لین 
پروتینبه یک موتور میوزینی (۷[047) متصل می‌شو که در 
طولرشه‌ایاتینی در eee ale Sth‏ 


al در طی تقمیم‎ Sp برای جهتگری‎ Sls iy al 
اساسی ات‎ 

aS DSL‏ است که بطررمساری در اطراق سلول 
ep?‏ شده ات و از پروتینهای دیسک بر( (Di)‏ 
(serio) Sl‏ و ارو بزرگ!" کشنده(اما)تشکیل شده 
است. a ply gb aL gt‏ سکلت ae ge‏ می‌شود 
کمپلکس DSL‏ اغلب در قرارگیری پرونئین‌های قاعه‌ای به کار 
می‌رود. 

8 یک ک-مپلکس قاعده‌ی که سرتوشت سلوای 
GMC‏ را اقا می‌کند دای رون اسک‌اقولد Pasha‏ 
Mie‏ اسن,فاکتور رونویسی رده هومئو ین به نام 
wish Jae tay Pag‏ به RNA‏ 9 بروتین Se‏ 
ترجمه که تومور مفزی at Brat)‏ می‌شود. 

با بازیگرهای کلیدی در تقسیم سلولی نامتقارن نوروبلاست 
i‏ اجه هی علکردهای نها را رس نیم 

کملکس‌هایرسی و چهتگیری درک pe‏ را 6h‏ 
کمپلکس‌های yy‏ به طور تفت به JSD‏ سلول‌های 
دختری منتقل شوند بایستی صفحه تقسیم سلولی به طور مناسبی 
جهتگیری شود در ورولاتهای در Bi Jb‏ 


نار کافی است. 
مه دوگ Sie‏ یوعد 

1 Partaer of inscetosbe (Pins) 

2 Dises- large 3 Serbble 

+ Manta و‎ prospero 


6 Brain tumor giant larvae (Lg!) 


دربتاه صورت ape‏ حور AB Seat ly‏ می‌کرد و 
سپس phe OY‏ مازیشدن ا آن معور در زمانی که 
کمپکس‌های فاعد‌یبه طرف قاعده وا pee AUS‏ 


nde 


سای کدی BO‏ 


غشای بلاسمایی قاعه‌ای لازم است. پس از هر تقسیم 
پرونین‌های MPSB‏ که در فاعده سلول دختری قرار گرته‌ند. 
خوسیاتنوروبلاسی را مهار مرکند ‏ خصومیات 316 را 
نا yy ae‏ به طورمنفیرونوسی ژن‌های چرخه 
ge‏ انیم My» SS‏ حال Sed pe‏ 


1- Staufen 


ood ye eared 
جنین باس‎ 1D تودرمی‎ dy عصب‌زابیدروزوفیل.‎ 
عصبی می‌شود‎ Gla phe سای ایدمی و‎ slo 
نورلاستها (سلولهای دی برای سیستم عمبی مکس‎ 
سک وقتی تشکیلم‌شون که وهای کتودمی زگ شده و‎ 
چنین‎ Bb نودرمیجد ینود یه طرف بخش‎ emul} 
می‌شود به طور‎ dob Sothys هر‎ (O-O) می‌وند‎ 
لین‎ ple نان به لو تجدد خود و ولد یک لول‎ 
تقسیم می‌شود 62 تقمیمات بعدی یک ورولاست,‎ GMC یا‎ 
وید 01/6هایبیتری امد وک نوی از سای‎ 
به منظورایجادتو‎ GMC هر‎ .60( asp bul | پیش‌ساز‎ 
Bape نوروبزستها و‎ D نورون یک مرته تسم م‌شود‎ 
از ها ی‌تنند بستهبهمعذشان سرنوشتهای‎ bob عصی‎ 
hy شته بان ان میرف قیم مرن‎ ie 
تشکیل یک نورلاست.‎ oh درووی رشن میهد هی‎ 
خواهد داد‎ GMC وانتهای قاعه‌ای تشکیل یک‎ b> 


ate eee‏ هد 


٩‏ شکل ۲۱-۳۰ کمپلکس‌های پروتئینی جایابی شده که تقسیم. 
سلولی sine Mla) aoe ASU Oe‏ سکس 
BPP‏ به طوراسی در abl‏ ویو در نولاستهای در حال 
ورقشدن Jobe] cal a8 JB‏ (1)-(2) در شکل 4۲۱-۲۹ کمپاکس 
0 ببزبه طوررآمی قرگرفته است. کمپلکس DSL‏ (شان داد نشده 
yh on‏ سای ارف سل توب شدهست وخ به تم توس 
BPP‏ کبلکس lll» 05h a ou MPSB‏ کملکس ورد 
le‏ کین م‌ود LOMO‏ چهش رای که Sao‏ 
قطی‌شده را زد مرن تسم لول راز ین مر وین eS‏ 
oad‏ اسقالواسطنشده وتا تین کی در طول SO‏ 
سیتواسکانی» کمباکس قاعه‌ای ales |) MPSB‏ میکند. 


کسمپلکس قسامد‌ای وتسعیین سرنوشت 01/6 در طی 
تقسیمات نورپلاست مکس سرکه قبل از تقسیم کمپاکس 
8 به طرف کورتکس yore IB aly‏ در آنجاباقی 
lye‏ در حالیکه قسمت قاندای نورویلاست یک GMC‏ 
جدید می‌شود (شکل ۲۱-۳۰ را ملاحظه کنید), پروتین میراندا 
چارچوبی را برای سه پروتئن دیگر در این کمپلکس ایجاد ي‌کند 
ویر سوفن !او Se Nl nlite» Op‏ 


فد رف ی 1 


GMC و یک نوروبلاست تقسیم می‌شود.‎ GMC abel 
همچنلکه توح دایم درک در جهت‎ al Se pss 
و در متانز تقسیم نورولامتی‎ See AB al - قعدای‎ 
انازخش دو نیمه دوک تفریاًمساوی اس به هر حال از دو‎ 
سانتروزوم رفتارش یکی در قطب دوک متفاوت می‌شود.‎ 
سانتروزومقعد‌ای نان‌دهندهقطبی است که 0146 تشکیل‎ 
خواهدشد و میکروتوولهای آستری کمتری دار این در حالی‎ 
و بصورت تدای از‎ Wage است که سانتروزومراسی امتدد‎ 
Sie م‌کد و نوروبلاست راکه‎ ty al al Se 
۲۱:۳۲ است ایجادمی‌کند (شکل‎ 

Poh کترل ری ناه سلوی‎ 635 gla tl) 
و هم‎ BPP است. اگر هم کمپلکس رأسی‎ wld سلول دختر نشان‎ 
عملکردباشندسلل‌های تشکیل‎ hb IPL ply کلکش‎ 
By کوچک و نورولاست بزرگ خواهدداشت.‎ GMC یات‎ 
IPLG و‎ BPP آن یک جهش‌بانن. با نفص در کمپلکس‌های‎ 
دختری راکه‎ gle 99 [pins bar دنه در‎ ail eh) 
جهش‌های دوگای که‎ 9 f دزن مساوی است یجادخوهند‎ 


زسرراحدهای و و ,2 | خیرقال do sine‏ برروی 
yas‏ پا lp!‏ 0 پروتن کیلکی 1۳1/0 تأثیری 
cob ole‏ می‌شوند که میکروتول‌های آستری زیادی در هر دو 
مانتوزوم anf aly‏ ولد اد Oy orig‏ ثر glia‏ رد 
lady)‏ آستری روی Nagin thes‏ دبده نمی‌شون) زاین 
رزیابیهایزنتیکیممکن است pps er‏ که عملکرد طبعی 
پروتئین Gy‏ به طور انتخابی سانع از تجمع میکروتیولهای 
آستری در سنرزومقعده‌ای می‌تود این ننظیم شامل عماترد 
arly‏ 6 هد ودک فست از eo sis‏ 1۳6 
رامی تسد در ki‏ )بهطور یک دست lp‏ کورنکس 
if ys‏ میگ 

7 پروتین‌های هتروتریمری ماند ll‏ که در کمپلکس 
IPLG‏ هستند. اغلب توس گیرنده جفت‌شده با ت)پروتین SPS‏ 
می‌شود اوقتی Jab S‏ می‌شوند که 5 yo‏ توسط 1G Jal‏ 
Gye lyn} ly‏ تجزیه می‌شود Lal)‏ ۱۵ در 
جستجو sly‏ پروتئین‌های کنترل‌کنندهتاتقارنی نوروبلاست هیچ 
نانی از گرندهجفت شده با ) پروتین یاف hel cul ats‏ 
LOCO g Pins APLG SLs‏ به wind gle‏ در شروع 
جداشدن G‏ بروتین هتروتریمری جایگرین می‌شوند. Pins‏ و 


1. Atypical protein kirase C (aPKQ) 


a 


باقی می‌ماند. بات (Brat)‏ فاکتور رونویسی ۸۸۷ را که یک 
تظیم گر عبت تقمیمسللی و تظیمگر مفی اه وی است 
اد از تمه مهار میکند. به ین طریق بات 61/6 را کیچک 
نگه می‌درد و جلوی تقسیم آن را می‌گیر. مطالمات زنتیکی نقش 
پروسپر و بات اد تین aS Caled WOM‏ ی تال 
جهش‌های brat‏ باعث می‌نود که LYGMC‏ به نوروبلاست‌ها 
تبیل و pel‏ شود. در صوربکه حذف Sl gpg‏ می‌شود 
که le A SE SOME‏ پلی ین زن و نکتر همان 
توروپلاست را حفظ a8‏ 

چکونه کبلکس ۱۸۳5 قبل از هر تفسیمنورولاستی در 
fe‏ م‌گیر؟پاسخ سیر پیچیده‌تر از رگیری ۸01 در 
مخمر است. هر دو کمپاکس BPP‏ راسی و DSL‏ کورتکسی ly‏ 
sip cll!‏ کاس BPP‏ قراگیری MPSB‏ | 
os te JAS‏ کینازی غیرممول( یک جزه از کملکس 
۴ , پروتلین Lgl‏ راکه جزئی از کمپلکس DSL‏ است 
فسفریه و غیرفال می‌کند. ایا رای آردن پرونلیهای 
MPSB‏ به کورتکس shal‏ ضروری cel‏ زين رو 26 
در bed‏ سللها ار گرفته است و Lal‏ قط د co‏ 
cal Jab lied‏ محدوشدن Lgl‏ ال به کرتکس قاعده‌ای 
این امر را tog‏ می‌کند که چگونه بروتین‌های ۱۸۳58 را به 
کورتکس قاعده‌ای جایی WS‏ باعث می‌شوند که سلول دختری یک 
lye oy GMC‏ 


> 


چگونه Lgl‏ قاعده‌ا ی که قرارگبری MPSB‏ راکستترل مس یکند 
فعال می‌شود؟ کر چه کل ماج هنوز ننناخته است مطلمات 
SF‏ و بوشیمایینشن SVE‏ میزین و موزین 
1 در ان عم نقش داد بزی تال تخریب اه توسط 
درو در موردرشه‌ایاکتینی MPSB ban‏ اه کرنکس 
Se yb Dy‏ ميوزین ۷۱ به طور tan‏ به مرا 
IM)‏ رازه ace (MPSB‏ مشود shel hsb ey‏ 
کمپلکس MPSB‏ ضروری است. 


قاری ادزه سول دختری. یک خصوصیت قابل توجه 
ازهنورولاست‌ه 
و 0146هاات. این اختاف در اه سلولی توسط Pins‏ 
اجزای 0 کمپلکس IPLG‏ تنظیم می‌شود. گمپلکس IPLG‏ 
به طرفکورتکس al‏ توسط اتصاش با اج ]با اجه Baz‏ 
کمبلکس 287 آورده می‌شود. زمانکهبک نوربلاستبه مور 


Ip نرلاست.اختلافباز‎ i تقصیم‎ 


| ی بت 


3 


4 شکل نجربي ۲۱-۳۱ نصویربرداری فلورسانس تایم all‏ چرخش دوک میتوژی را در تقسیم نامتقارن نوروبلاست‌ها را آشکار 
می‌سازدبه جیهی اوه دوزفا بک زن هیر )کل رن رمزار ند پوتین poll‏ سب ای شده هن مدا a‏ 
TAU‏ که به مرول متعل می‌شود ریق شد. در قسمت با xl‏ ماس از یک نرلاست در ال فیم دک چنن Sip ste‏ 
فاعد‌ای در لا و طرف رأمی در زیر است. در زمن صفر (yy)‏ 9 ساترزوم در سمت‌های مخالف سول قبل مشاهدههستن. نها نان SO‏ 


LIT کل‎ he Job نج‎ bs ان‎ 


دوک عمل می‌کنند همچناکه میتوز پیش می‌رودمیکروتویلهیی S‏ دوک مینوزی را تشکیل می‌دهند از 


pagina سرد که نکیل ده ۰ دج به نطو‎ aap ab Sp PET la 3] gb» Sod 
میروسوی تسم ده است‎ ppl هطور مک در ی‎ ined Sin راسیچرنش‎ - ll 


‘pitas gn geste مصل می‌شوندو‎ DP.G,, L000 
متصل با‎ Gg تنیب‎ ool نوکنتد گواین عمل می‌کنهب‎ 
نک می‌داردوتشکل 6100۳ رم‌دهدو تابر‎ ۴ 
6 منطو که از یک چرخه‎ sity روی هدفهایشان عمل‎ 
SSeS انستظار مسی‌رود یک بسروتلین‎ tig 
نیز‎ 1)0۴(6۳۴ Joly ویک فاکتور‎ )0۸۳(۵۲۴۵۷ 
که تفسیمنفرننورولاست تنم می‌کند.‎ Cal افت شده‎ 
GDP GTP پروتئن را توسط شکست‎ 6 GAP وکنش‎ 
فعلیت 7 بروین با‎ GEF لک انش‎ Sys Sib 
که توسط آن‎ ar Sie جدیدتجدید‎ GTP آررن یک‎ 
فعایت ساتروزم تیم‎ PLG از کپلکس‎ ting 6 جزء‎ 

می‌کندنشناخنه Bb‏ می‌ماند 


SHOE‏ از کپلکس‌های نی تعیکننده نی 
yo ls » ah ely‏ سازمندهی Pol se pet‏ 
مه فا ig‏ خلاصه شود (N)‏ تسین قطبیت (Masse‏ 
همردیف شدن دوگ موزی با قطلیت سول[ مین مرنوشت‌های 
اند 

برای فاز + کملکس 9۳۴ قبل در أس ساول‌های 
engl‏ قرار گرفه Sa cad‏ برخی از آن لها به زیر 


1- GTPase activating protein (GAP) 
2 GDP exchange factor (GEF) 


ent یات‎ 
poe Arie 
pes 
+ Gwe 
as 
Boe. is A 
Chee ils 


۵ شکل ۲۱-۲۳ جهت‌گیری درک میتوزی و اختلاف در اندازه 
سلول دختری در تقسیم ناتقارن نوروبلاست‌هامیانکش‌های Soe‏ 
ga syn yp ease‏ 1۳۷6 به رک جهن 
میهد LSS‏ اکن الب اوقت در ی IB Je thas‏ 
anon ie‏ سوم در طلی اتف شععی مود و 
سپس به نو JE‏ درک ea sige‏ حاسل می‌ند و در oh‏ 
تسم لیب SPs Aegean yg‏ 
rinse‏ » ی ارفا Jp cl‏ وده کی pfs‏ 
دنه لول دختی با تمع ci‏ میکرترهایآستری ar‏ 
می‌شود که بهطور jab ie‏ ادلی مق کمتری shal lap‏ 
he‏ در ال تیم هستد و سلولمادری کانلین GMC)‏ 
ade Sci‏ 


0 تا حدی اضافی هستند و جهش هر دوی آنها باعث 
eas‏ مب با چهش زیروحدهای 6 با )میشود Pins‏ 


بندی و مرگ سلوی ۴ 


در نقسیمناقرنمخمرهای در دال جوای یک سیسنم 
li‏ وستهبه موزین ۸514۱-0811۸ GJ‏ جوانه حمل 
ae‏ (شکل ۲۱-۲۸ ملظ کی 


| پروتین ASHI‏ در ple‏ دختری درست بعد از تقسیم اد 
می‌شود و ماع زین وناز HO‏ می‌شودکه pat ly‏ ال 
| گنه میزشی فروری است |شکل ۲۱-۱۷ را dis db‏ کتد 
* تیم مرن در نروباستهای دروزوقیلابه برکپلکس 
بروئینی رأمی (IPLG-BPP)‏ یک ک Sha‏ قاعده‌ای 
(MPSB)‏ ویک Shas‏ تزع شده یکسان fs (DSL)‏ 
saa aging 29‏ به سلول سار نیون (GMC)‏ 
Spe‏ و ای پروت‌هایی هستد که gins‏ سلولی را ین 
| ند Jos)‏ ۱-۲۰ را لاه کب 
#فاکترهای نتفای نان دق توسط کل cap‏ دوگ 
sige‏ ال ae‏ رکه رتیه سای که به ph‏ 
تانق فاد به iit gh‏ بهدخل 9 سلول دختر 
می‌روند (شکل ۲۱-۲۲ را ملاحظه (eS‏ 

بروتین (APKC) Spt IAS‏ در کپاکس رآمی BPP‏ 
LOL‏ [جزئی از کملکس Aaya DSL‏ بی‌کد ob‏ 
فقط در تاه میب یل محل قاگیری BPP‏ عمل Se‏ 
did LOL‏ تشد ک hid‏ در نواحی chil‏ وجودرد در 
آوردن MPSB‏ به ytd‏ ای که آن jk‏ امکفت سول کی 
دار ال et‏ 


#فرآیدهای کلی تقسیم سلولی clita‏ و کمپلکس‌های پروتینی 
gl as Jf‏ در طی تکامل تا حد زادی حقنا شده است. 


رک سولی وتنظیم آن 

مرگ برنامه دار لولی سرنوشت مهم سلولی است. مرگ 
سلولی ماع از پد‌در شدن دست‌های ماو تطویل دم چیه و 
همچنین مان از اسخغ سیستم نی بذن به بروین‌های خودی 
می‌شود. در حقیقت عمدهسلولهایتولیدشدهدرطی تکوین مفز 
با ند 

gla ale‏ سللی مرگ سلولی اه دو طریق مخلف 
تنظیم می‌کن. yl‏ فلب سلو‌ها در موجودات پرسلرلی نا به 
پا‌هایی Sb‏ زنده able‏ در غاب چنین Se lap‏ 
Sip Uhl iy gS a Dae‏ سلول‌ها 
رم JMS Sh‏ می‌نند نی در co‏ زمنههای 


1 Trophie factors 


۲۱ de 


gla‏ به منظورتبدیل شدن به نوروبلاست می‌روند محل رأسی 
BPP‏ ثابت می‌شود (کمپلکس IPLG‏ در poly‏ بن از کپلکی 
J, 5 BPP‏ گرفته است). همراه با کمپاکس 05 .این دو 
کمبلکسرسی,قرگیری MPSB sel‏ ا هت می‌کنن 

بای فا .جهتگیری دوک نسیت به اکتودمنتیجه 
غيرستقيم کملکس BPP‏ قار گرفته به صورت gil,‏ است که 
اکتودرم جهت دهی شده را با کمپاکس IPLG‏ مرتیط می‌کند. 
میکروتولهای درک میوزی توسطپروتن ۱۷۸۱۸۸ مکس 
سره به کپلکس IPLG‏ راسیمتصل می‌شون. ون دوک را 
جیت‌دهی می‌کنند. 

Sinan TH ay‏ تقسیمات سلولی tls‏ شرع 
می‌شود هر تووبلاست در ای که یک سلول 0186 کوچکت را 
در جهت Se lol ae) SS‏ خوش را تجدید میک 
سرنوئت‌های متفاوت توسط بروئیزهای قوار گرقنه در 
ne‏ دختری تعین می‌شوند. نوروالاست‌ها خصوصیات 
Jp‏ دی داد و سروشت سلولبنیدی را توسا APKC‏ 
که قستی از کیلکس BPP‏ است و نجدیدشین نورولاست را 
شروع می‌کند کسب by See‏ و yr‏ اجه کملکس 
MPSB‏ هستند که در سلول دختری کوچکتر (esl) Sb‏ 
yale $8‏ نایز GMC‏ راشریع Sr‏ اجه( روتین از 
کپلکس ۱۳۱0 نج میکررتوولآستری | در توریلاست 
درحال تقسیم فعال می‌کند و oll‏ دو فطب و در نتیجه اندازه 
سلول‌های دختری را تبین Se‏ زاين رو .۱۳1 درراس DB‏ 
گرفته ات و سول دختری رأسی Se)‏ نورولاست) Avs‏ از 
سلول دختری (GMC she‏ است. 

زين خلاسه ما مایم نیم که چگونه یک Jade‏ 
BA SS‏ پروتینی روبداهای اسامی در طی 
سلولی ous‏ قرگیری و فمل‌سازی تنظیمکننههای 
تانقانی سقمیم ماوت پروئینهای تنظیمی یرنه 
سروشت a‏ چهتدهی درک و تولید سلول‌های دختری با 
اندازههای متفاوت | هماهنگ می‌کند. 


تنم نشیم ملولی 
سول ان ناه قطی شدن یک سا در حال 
تیم SY‏ مسا بل جابگیری برخی از GF‏ یتلاسی 
است)و سپس تزع لقن ان ریات با موی دختری 
ذرد ال ۲۱-۶ ملاح کی 


a)‏ شکل ۲۱-۳۳ خصوصیات فراساختری! )مرگ سلولیتوسط ob (8) pris‏ شمایک بیشرفتتنیرات مورولوژک مشاهده 
شده‌درسولهایآونوزی easy‏ میدهد Sl GL‏ کومزم ala SIL»‏ مد لول چرکید می‌نودارچه اک 
سالمودستخورد cle Hl‏ بدا هم قطمات هسهای و هم سبوپلاسمی تشکیل sisi pL!‏ (می‌دهند که توسط ساول‌های همسایهوگوسیت. 
Dap ye‏ تصوی یک سول یی رب ویک سول in Lc Sl‏ میک در مور سل sige‏ هی امین 


pn‏ خوکشی Sp‏ سللیمی‌نود شرع میدیم 


مرکبرنه دار لول از طرین آپوتوزانقاقمیافند. 
سلول‌هایی که بهطریق مرک pe gle bub‏ 
ات مورفلوزیکی که مجمرعاً 
وتو" a‏ می‌شود. oy ig pte SL‏ نی به 
نی ریزش برگ درخت است).سول‌های در حال مرگ جروک 


توسط Gly‏ شناختهشده از 


1۰ انا‎ strctural 2 - Apoptosis 


مراکم ign‏ هسته شرع Nay gt sb a‏ اس 


تکوینی مانند سیستم steel‏ پیام‌های وبژه» پیام مرگ را القا 
Sie‏ سلل‌ها را ‌کشد.مللها با در عدم sal Sg‏ 
clo‏ میسن و Legh‏ ای کشند از سیر لها کشته 
می‌شوند مرگ توس مسیر مولکولی مشترئی واسعله‌گری 
می‌شود.د این بخش ما ابا مرگ le soe‏ را از مرگی که 
به یل آسیب ib‏ حاصل می‌شود شنمایی nS‏ سپس 
نقش فاکتوهایترفیک راد کوین عصبی مورد توجه قرز 
pa‏ و سانجا سیر ازکر in‏ شده از اتکی راک 


۱. ۱ ۰۰ 2-2 5 


سلوی ان زد می‌کند که pete yg‏ ارف مدمه 
زده و باعث تهب نود 
نوروتروفین‌هااعث بقءنورون‌ها میشوند 

lan‏ وهای که همت فا وهی ترولیک راد تکوین 
سلولیتأید می‌کردد از eres‏ سیستم عصبی در حال 
نکوین بهدست آمد‌ن.زمانکهنورون‌هابه من ایا اتبط با 
سایر تورون‌ها و با ماهیجهها (برخی اوقات مساقت‌های قابل 
oH‏ دار رد aa pls ly iy‏ که رشد 
می‌کد زندهخواهند ale‏ نوون‌ه احسام سلولی هستند که در 
طاب عمبی و lenis © any‏ عمبی زر رده در ایک 
دای نها به 128 ol‏ توحی گسنرش می‌اند. هی که 
بات خود را بینتر می‌کند:زندهمی‌ماند و آنهایی که 
نمی‌توانن bl!‏ بوقررکنند میمیرند. 

در اوایل ۱۹۰۰ نشان داده شد تعداد نورون‌هایی که بخش. 
محیط را عمب‌دهی she‏ زد Sc‏ نها bls‏ خوهند 
3s‏ میدن هدف نامه یود Stor‏ دار فلا tap‏ 
جوانههای ail‏ از جنین‌های جوجه در حال تکوین منجر به 
کاهش p‏ ناد توون‌های ی و sony‏ حرکتی عصبدهی 
کننهجونهشد(شکل ۲۱-۳۴ 

رخاف gl‏ ین بافتاناسی دبگربهجواه نمی منجربه 
ogg alas ul‏ در نواحی مربوط, طناب عصبی و عقده‌های 
عصبی حسی شد. > ly‏ افژیش دراه مدان هدف با افزیش 
lal‏ متسب در تعادنورو‌های عصبدهی Cle ES‏ 
هدفه همه می‌شود این تب پیشتر در نتجه بقء نتفای 
تورون‌ها تا las‏ وا رشد Ug‏ استه مشاهده اینکه علب 
نورون‌های > حسی بعد از اینکه به میدان هدف 
محیطی‌تانرسبدند.میمبرند ان را پیشهدمی‌کند که نورنها 
برای فاکنورهای رشد تولیدشده توسط بافت هدفه رقابت می‌کنند 

بعد از مشاهدات aly‏ دشمندن کشف کردن که ال یک 


تومر سکوایموشی به یک جوجه محر به یش ih‏ در 
las‏ مشخمی از ogy‏ این یاه کی از ابن اسر 
لست که og‏ بصورت نمی Gk‏ از تور رشد فرضی عمل 
Sg‏ ه مظور ible‏ و خاص سازی این کت که بوان 
فاکتور رئد عصبی (NGF)‏ شناخته می‌شوده دانشمننان یک 
سنجش In Vitro‏ در آن رشد نوریت‌ها از عقده‌های حسی 
(عصب‌ها)انازهگیری می‌شد استفادهکرند.نورت‌ها امتددهایی 
از یواسم ملولی هستند که می‌تونند به مور تشکیل 


Necrosis‏ ز 


شده متراکم می‌شوند. سپس tbat‏ می‌توند و اجسام 
gil‏ کوچک متصل به II LE‏ م‌کند که به طور کی 
توس سیر سلل‌ه از ین راشتهمی‌شون (شکل ۲۱-۳۲ و 
شکل ۱-۱٩‏ را نیز ملاحظه کند)؛ هسته متراکم‌شده و DNA‏ 
saad‏ مشود ترگیات درون سلولبه محبط خاج سلولی 
آزاد نمی‌شودتارات تخری بر روی سلول‌های هسایه ندشن 
asl‏ تفیرتی که سلول‌ها در هنگام آونوز محتمل می‌شوند 
ماد مراک‌شدن هسته و از ین برداتهشدن توسط سلولهای 
cele Alb‏ شد که محققتن بگوند که cll‏ نوع مرگ سلولی 
تحت Jf‏ بای دقیق al‏ ین باه در طی هم زندگی 
جنینی و هم د fl‏ مور حفظ ae‏ و تکیب سلولی 
gla‏ است. 

ژنهای دخیل در رل مرگ سلول پروئین‌هایی با سه 
Sle‏ مختلف را زار می‌کند. 
های کنسنده که به منظرر شروغ فرآیندهای 
آپوتوزی لازم هستند. 

# پرونین‌های تخریی؛اعملی اند هضم DNA‏ در she‏ 
در حال مرگ انجام می‌دهند 

# پروئی‌های فروبرنده که بای فا گوسیتوز سلول‌های در 
حال مرگ توس سول دیگر لازم هستد. 

در نگه ول به فرو بردن»فآیندتیزکردن سادهبعد از مرگ 
است. ولیبرخی مدارک می‌گوبند که آن قسمتی از تصمیم نهایی 
بای مرگ استه بای Jee‏ جهش‌هایی در ژن‌های سلولهای 
کدنده هميشه مان از شروع آپوتوزمی‌شونده در صورتیکه 
جهش‌هیی که Sy Hs Gehl ord‏ وقات به لها 
oll‏ می‌دهند که sale os‏ تا با مرگ rede‏ بمیرند. سلول‌های 
GP‏ چهش در oF‏ فروبنده می‌ونند igi!‏ | شروع 25 ول 
برخی اوقات زنده می‌ماند.فرو بردن شامل تجمع هالهای از اکتین 
دراطراف سلول در حال مرک لست که توسط Paes‏ 
ashe igi‏ 6 که یک :6 پروتین مونمری است و به 
تیم ype‏ کین کمک می‌کن شروع می‌شود SS)‏ 
۱۷-۲ را ملاظه (LiF‏ یک یم بر روی سح سلو‌های در 
حال مرک sips‏ بر روی سلول‌های هسابه تحریک می‌کد 
و آن نیز تغیرات غشایی منجرشونده به فرو سردن را شروع 
می‌کند 

AL در پاخ به آسیب‎ Slash peg] by 
می‌میرند تییرات مورفولوژیکی خیلی تفاوتی را نان می‌دهند‎ 
می‌کرد. سلولهای که منحمل‎ DEI" ig So) که به‎ 
PD منفجر می‌شوند و محتوبات‎ wad این فرآیند میشوندمتورع‎ 


per |‏ نمی سلولی و Aye‏ 5 


از فاکتورهای نروفیک وابسته است که در مجموع به WH‏ 


(BDNF)‏ ونوتروفین ۲ (NTS)‏ نیز از اعضای این خاناده 
پروتئنی است. 
نوتروفین‌ه به یک خانوده J‏ گبرندهایتیروزین کینازی که 
Tre‏ میده می‌شونده متصل شده و آنها را فعال می‌ساند 
(ساخارعمومیکیرنه‌های تیروزینکینزی و مسیرهای پیام 
رسای سلولی که نپا فمال می‌سازند در فصل ۱۶ آورده شده 
[Cal‏ هر نوتروفین با تمیل بالا به یک گیرنده 118 متصل 
می‌شود: NGF‏ به BDNF .TrkA‏ به ۲۲۸8 و ۱۷۲-3 به 
jie TAC‏ می‌شود NTS‏ همچنین hig‏ یل ot‏ 
هم به 1588 و هم THKB‏ متصل نود تصال pS pl‏ 4 
گیرند‌هایشان یک ply‏ زیستی بای ردههایمتفاوتنورنها 
بجاد می‌کند. همجننکه ورون‌هااز lb‏ نخاعی به طرف محیط 
رشد می‌کنند lac lay ab ly lags‏ هدف بمه 
گیرنههای 16 بر روی مخروطهای!" رشداکسون‌هی در حال 
نداد Jute‏ میشوند و gy lice‏ میشوند کدی طور 
موفقیت‌میز بهاهداف‌شان می‌رسند. عاوه رای نوتروفین‌هابه 
نوع ستفاوتی از گیرنده a‏ نام NTR) PISNTR‏ گیرنده 
نتروین] aS lab‏ متصل می‌شوند. به هر حال 015۳۲۳ 
تدکیل کملکس‌های هتروماتیپلیمری ابا گیرندهای Tek‏ 
ayo ela‏ ان لتباطتایل ها IMLS aly‏ 
افزایش می‌دهد.بسته به گونهسلولی اتصال NGF‏ و ABDNF‏ 
در غیاب THA‏ ممکن است مرگ سلولی را شروع 
کند slots]‏ که در آن چندین نوتوفین با چندین گیرنده مشاه 
میانکش می‌دهند که قابل dubia‏ با لیکاندهای شبه EGF‏ 
Scull HER louis‏ در شکل ۱۶-۱۸ nb gag‏ شده 
feu‏ 

به مور شاسیی تفش نوروفین‌ها در seis‏ 
موش‌هایی باقص در زن هر یک از نوتروفین‌ها و گیرنده‌هایشان 
ایجاد کردند این مطلعات روشن ساخت که نوتروفن‌های مختلف 
Sy‏ رتط با نها ژیبقای رد‌های مختلف از نورون‌های 
حسی لازم هستند (شکل ۲۱-۳۵ رای مثال نورون‌های حساس 
به درد yey)‏ سپ که THA‏ این میکند بطور ی 
از ريشه عقده عصبی پشتی موش ضربه دیده فاقد 0۳یا 


ice ti 


۳1۸ حذف شده است. در صورتیکه نورون‌های بیل‌کنده 
8 و 1146 در cute‏ موش‌هایی دست‌نخوره sta Bb‏ 


۱۰ Brain deribed neurotrophic factor (BDNF) 
2 Growth Cones 3- Noci Ceptive 


ela)‏ جونه دمی 


و 


شکل تجربی ۲۱-۳۴ بقای نورون‌های حرکتی به اندازهمیدان 
هدف ماهیچه‌ای که آن را عصب‌دهی می‌کنند, بستگی دارد. a)‏ 
aly ans‏ یک tp‏ دم از یک طرف جنین جوچه ۲/۵ روزه 
tal‏ قحش » Sp chy as‏ در طرف دست Plays‏ 
یک چین برد Mav ead‏ طلیعی از وهای حرکی در هرد Sh‏ 
تلد میشوند ap us)‏ بعدی تکوین وون‌های > سیر 
کمتری در طرف th‏ نخاعی که ناشن را دست ده نست Shy‏ 
(oul) role‏ باقیمی‌مانند. توجه کند که قفط ۵۰ درصد از نورون‌های 
حرکی که تشکیل شندب طور طیی Jib) age oj‏ جوا 
انم Ke a‏ جنین وه Se Sal yl pling‏ دی 
تتب که ورون‌های حکتیبیشتری در Bb‏ که بافت دف اف وجود 
دار سب بهطرف yr‏ به وجود مین 


رشته‌های Sips‏ سبستم عصی رشد کنند کسونها و 
دندریت‌ها) JCS)‏ ۳-۲ را ملاحله (aS‏ کشف بعدی اینکه 
غده ساب ماکسیلاری در مرش ولد palin‏ زیدی از NGF‏ 
می‌کند. بیوشیمیست‌ها | قادر به تخلیس و تعبین توالی ین 
پسروتین کرده یک هومردیمری از دوپلی ببتید دای ۱۱۸ 
اسیدآمن‌ای, NGFC‏ از لحاظ ساختاری و عملکردی به یک nae‏ 


گونه وحشی 


نورون های حرکتی etl‏ 


JS‏ تجربی ۴۱-۳۵ (شکل رنگی) ردههای مختلی از نورنهای حسی, در موش‌هی تخریب نی فاق فاکتورهای‌تروفک ماوت یا 
گیرندة آنهاحذف مي‌شوند. در ورن فاقد فکتورشد عصبی aS (NGF)‏ یینی 711/4" نوونهای (حسگر درد) نوی Saha te‏ 
عصب‌دهیکنده وسن از ن برد ان نروها گرد THEA‏ این Sse‏ بفتهای هدف وبدکنده NGF‏ رعصیدهی aS‏ در حولات 


فاد هم (NTS) Fay‏ وا کرد آن نی TIC‏ وهای secant‏ زک io‏ که دکهای an) Sena‏ ی‌کند زین 
می‌وند. مهچه نود ۱۴73 ( کنو وهای TAC ies‏ ان Ss‏ گرندهای Se‏ ]ری ده دیگری وهای 


حس درعقدهعصبی از رشه پشتی در این MUL ae‏ دست نخوردههستند. 


6204 2609و baie BGLA‏ هستد در JG‏ ۲۱-۳۷ 
نسان ATRL wb‏ در Coby‏ پروتین‌هایکری اسامی 
juny‏ را در sb‏ منظور ساده‌تر کردن ارتباطات آنها 


خواهيم ool‏ 
در تیجا معلمت زنتیکی در کرم‌ها و مطالعات بر روی 
سلول‌های سرطائیانمانی دابا پيشنهاد شد که یک مسیر 
ant >‏ تکامل, big‏ واسط‌گری میکن اون ژن 
آوپوزیکلون شده اسانی ۵2 ود که از LEAS sag‏ 
انسانی جداسازی شد, یک نوع hath Ae‏ از این ژن در 
سولهای نتم توس بای کرووزمی تولد می‌نود که 
نان sb‏ شدهاست که بصورت یک آنکوژن عمل می‌کند و باعت 
بقای سول می‌شود (فصل ۵ بای کررموزومیناحیه 
رمزدهندهژن 0-2 را به یک فینده ژن ایونوگوولین متصل 
Se‏ تایج تشان می‌دهد که تولید بیش از حد gy,‏ 301-2 
ale‏ سرطنی رکه ری مرگ بنمه‌ارشد‌نهزده نگه 
می‌درد BOLD gy‏ لسانی و پرولین ۲12109 کومیمشابه 
هم هستد ویک ترانس ژن ۳02 می‌تاند مرگ سولی زد 


۱۰ Mechanoreceptars 2 Properi Ceptive 


رخاف ن در نورو‌هایبرپری 28h Nee‏ 1:46 که 
موقیت GLE I ag‏ میک در ريشه مه عصبی پشتی 
در gist‏ 1:86 و NTS‏ زين رفته ‏ 


آبثری از روین‌های کامبازی در یک مسیرآپوبوزنی عمل 
می‌کنند. 

نوتروفینها و سیر بای که سوه را زنه نگه یدرد 
پر روی سیستم کتلی مرگ سللی که از لحانا تکالی حفظ 
شداند عمل So‏ دیگاههای کیدی بر روی مکانیسی‌های 
ais ye‏ مرک ملولی از clan‏ یکی اتاده از 
کرم انس حاصل می‌شوند. از ٩۳۷‏ سلول غیرجنسی تولید شده 
در ی تکوین در توع هرمفرویت TTAB‏ سول متحمل مرکا 
نادار le‏ می‌شون.جهش‌های ey‏ چهار نی رکه Spine‏ 
یج nist‏ هستد که نقش bal‏ را در SRS‏ مرکا 
نامه در gle‏ در طی تکوین کر قاس شناساییکرد‌اند 
تلع ر e069 ced‏ ود در چهش‌های ققم و همم 
۱ سول که در حالت طییس ye‏ مین SSE)‏ 
۲۱-۶ پروتین‌های پستانداری که با پروتین‌ها CED‏ 


| 


ar ۲۱-۳۶ gun gee 4"‏ در ن »مرک 
رادار سلولی در کم گنس را بوک می‌ن. | یک 
ارو چهش Sell‏ از اد ده تدای جهش در زن 
Ca ed ۵1‏ خاطر جهش‌های rh ode‏ 
Clan ae‏ م‌شود و للهای مره مکس کنده 
نونج حاسل مد که بیان Ls‏ ده شده ستاو 
مشاهده آنها gel‏ می‌سازد.(0) لاروایجدشه جدید با 
چهش‌هایی در هر دوژن 66۵-1 و ».نود سلول‌های مرده 
Sp lees re gl» gts pe‏ ایا عم مرک 
سلوی cal‏ ین پروین CEDSS‏ ری مرک ln‏ 

ceil able 


prt gil S شکل ۲۱-۳۷ (شکل رنگی) حفظ‎ ٩ 
بحرک های‎ cde آووزپرون‌هایی که با رای شاب شن ده‎ 
Pine Sasi نقش‌های مشاه( هم در بان وهم‎ 


1 
هس زنط 
حقری) a il‏ (ه در ادها ts‏ که (an ۳ sean GLA‏ معط 
: © 
c‏ 


gil‏ .۵ بستانفران 


| برروی سطعمیکنری متمل .رم‎ CED yp al 
شود امن مکش 688-4 زک سب‎ 

509/0504 زد میکد. CED‏ زد خویروتلیزی اف 
CEDS juts‏ که پروتین‌ای ge‏ رنخرب کرد و بعش موی suacoueid]‏ 
ig‏ ‌بند رال من این بط بصورت یک مسیر 
یکی تشن هش ست. با مهار CEDO‏ تسا ات 
CED‏ یز مهار منود 620-4 JSS 203 JAS‏ 
ty lan i») aye‏ نمادی و ار 
پروتین ll igen‏ می‌ن.پروتشن ay tbe BAZ‏ 
CED‏ در ضروع ستای سلولی با جاوگیری از فعال‌سازی 
patel‏ عمل می‌کندکه آن نیز مشاب ۲15004 فست.دو وین 
نها دای (Bim Bid)‏ 2۳/3 202 راب ‘pag soul pice‏ 
مها tg‏ مرکا پیز AS‏ میکدری 7 
om ly Seb ane‏ روت مین که مرک لول 
تحیک می‌کندمخموما Sin tly © pS‏ 
Aad‏ رل She‏ آن نز کاساز pre ad ٩‏ 
مرجم cal‏ مرک oe de‏ مت eb‏ وی سار 
54 سای لاه رید SMACIDIABIO)‏ 
و (IAP‏ که در i clad lala‏ 


dole و مرگ‎ gts, 


تحریک می‌شو. ii‏ لت تاه تليشدهرهایی 
0۲04 راز ۲20 کاالیر می‌کند. هم سا80 وهم 
edb CED-9‏ یک مین BH3‏ ۱۲ اسیدآمنای هستند به این 
جهت که EGL-2‏ اغلب فاقد مین‌های دیگر CED-9‏ است 
Otay‏ نها ری BH‏ نید می‌شود بروشن‌های تن دای 
3 متابه پروتتین پسانداری Bim‏ و Bid‏ هستند نگرشی بر 
انکه چگونه EGL-1‏ کمپلکس CEDACED-9‏ را تجرید 
میک از خر رسای BNIB) EGLA‏ درکمپکس با 
CED-9‏ و (30-9) حاصل می‌شود در این کمپلکس مین 
BH‏ نشکیل فسمت کدی از ot elle‏ بروتین 
را می‌دهد. CED-9‏ وفتی که م تمل به اعا۳0 col‏ 
JSS‏ متفوتی رانسیت به وقتی که متصل به CED-4‏ است 
درد. این یافتهپیشنهاد می‌کند که اتصال 1سا۰۳6 CED-9‏ را 
تخریب می‌ند و مکش آن را 63204 کت و نیزر 
سی‌بارد. زمانیکه اما80 cele‏ تجزیه کپلکس 
CED-4/CED-9‏ می‌شود دیمر CED‏ رهاشده دوباره به 
pl sl he‏ دیسر می‌شود و سپس CED‏ فعال 
می‌سازد و مرگ سول Jeo a‏ آن sil go lil‏ اشکل ۳۱-۲۹). 
من ی یدای میهف ان i ea‏ 5 
اسان cal‏ شدهاست 

مکی که یود مرح شرع داد شده دای جا رای 
فعال‌سازی half‏ کافی است از زمیشاتی که در آنها رودادها در 
مخط In Vitro‏ بازمازی شده‌انده با استفاده از ترکیاب 
خالص‌شده به دست آمده‌اند. 060-3 604 یک 080-9 
که فاقد بخش گنرنده از Lad‏ میتکندریایی است و EGLA‏ 
خالص‌سازی شده است و همچنین کپلکی CED-4/CED-9‏ 
CED-4 oy‏ خاص‌سازی شده (1-/۸۳۵) قادربه شتاب دادن 
خودکانالیزی CED-3‏ (کاسپاز٩)‏ خالص شده است. ib ly‏ 
(Bel-2) 080‏ بریده شده به aS‏ واکنش خودشکافتی را 
مهار کرد.وقتی که کمپلکس CED-ACED-9‏ با 6883 
تیب شد.خوشکاتی اتف tis‏ وی bil‏ انا به 
واکنش خاصیت خودشکافتی sb Syl) CED-3‏ 

ob‏ پوتینهی انار در سیر Yas) sig‏ نها 


است که هط loging yb‏ را در ایگه‌هی gle‏ 6 در 
ریشه نت برش میدهد. مزا بسورت مومویعر عمل 


1 Cysteine - Aspartic acid Protease (caspase) 


فمل ۲۱ 


در tee chaps‏ بافته در 060-9 حتی با وجود ابنکه این دو 
پروننین فقط ۲۲ درصد شبیه هم هستند را ply AS Soh‏ هر 
دو پروتین بصورت تنظی‌کنندهیی عمل می‌کند که سیر 
آپوتوزی را مهار میکند (TY JSS)‏ بلاوه هر دو پروتتین 
دارای یک مین منفرد گذرنده از غشاء هستند که به طرف 
غناهایبیرونی میتوکندری؛ نبکه آندرپلاسمی و هسته‌ای ق 
ai‏ ات و در نا نا نان حسگرهای عمل مین که مسبر 
baal) sist‏ محرکهای خارجیکترل مي‌کنند.همچناکه نا 
در زر Sel ge BSF‏ و راشروعمی‌کند 

در سبرآوپوزی زوین کرمی 0۳0-3 (fats)‏ به 
منظورتخریب pl‏ سللی در ge‏ آپوتوزلزماست. 620۳4 
(Apatel)‏ یک فاکتررفمل‌سازی پروتازی است که باعث 
خودشکفتی پروین پیش‌ساز CED‏ می‌شود و ایجاد یک 
پوت CEDS‏ فلا م‌کند که مرک سلولی را شروعمی‌کند 
fags isd | ۲۱۳۷ J)‏ مرگ سلولی در least‏ 
04-3 و pL g ceded‏ چهش یاقه‌های دوگانه ced-Sfced-3‏ 
نان نمی‌فد. چنکه رم ale ep Ae‏ تکامل نمی‌ببد این 
مطلمات زتکینشان که shang CED CED‏ 
کشنده مور نیا مرگ سلولی هستند و CED-D‏ (961-2) جلوی 


ce b isa‏ وین سر sia‏ مود در همه سلولها 
Jb‏ شود به هر حال نود مرگ سای در lane‏ باه 
0-3003 پیشهاد مین که pCED9‏ بالااست CED-3‏ 
به tip ete‏ میک 

مکانسمی که توسط آن CED-9‏ (8012) 680-3 
(کاسپاز )را کترل می‌کندناشاخته است. پروتتین CED‏ 
طور طبیعی به غشای خارجی مینوکندری متصل می‌شود و تشکیل 
کمپلکس با 28-4 (Apatel)‏ را میدهد و بدانجهت gle‏ از 
فمال‌سازی CED-3‏ توسط ۳00-4 می‌شود. در نتیجه سلول 
زندهمی‌اند این کنیسم Calan SB} seb‏ درد که 
نشان می‌دهند CED.G‏ اثری ندارد اگر CED-3‏ هم نباشد 
(جیش یافتهای 09/6:0-3:» مرگ سلولی ندارند/ ساختار 
کریستلی کپلکی‌های تریبری 6۳1-46۴09 gas‏ 
تعاس قلاب ماد ge‏ دو CED ilps‏ ویک موکول 
als CED-9‏ ساخت. (شکل qlee (MATA‏ تماس BLS bj‏ 
را خیلی اختصاصی می‌کند. ولی در چنین روشی است که تجزیه 
کمپلکس م‌تولد تتظیم شود. 

oneal ebb easy‏ ژن تنظ‌کنده ویو به 
A} ge‏ تمین شده است که در پاسخ به slap‏ مرگ 


80s dle i ۱ از‎ 


SAIN PAL SE‏ رنگسی)ساختار کسمپلکس 
پروتینی 5046۳03 ساختا کرستلی,دومولکزل CED‏ 
SL ace‏ مولکرل ۲:00 اد تهای از وین 9 2:2 ی 


)ان کاس اب ای gn‏ متصل CED Spe‏ 
چهار شین تشکیل شده است. (CARD)‏ اخورگی‌های /» ین 
یج با شین مایچیدیکرا رمک ۲14 ب یک ATP‏ 
as‏ شده ویک پون یلار که پصورت ips‏ از ام در 
BO‏ زرح LB‏ مشامداست. 


WT clay‏ یتوکتری‌هابه JUD‏ آسیب سلول کمک می‌کند. 
۱۵2/۵ ۸۳آها را برش می‌ده. بنبراین مهار آوپتوزی 
als Ugh‏ می‌دهد be‏ که این ننظم کانیتیک است. 
۱۱20۲ یک آنناگونیست قچی‌تر (۸اها نسبت به 
۸۲0 است. AIF‏ یک فلاوبروئین است که بد 
gb‏ طبیی بصورت اکسیاز NADH‏ عمل می‌کند که توسط 
پروتزهابریده نشده و به طرف هسته که در آنجا باعث تراکم 
کروموزوم و taba‏ شدن DNA‏ می‌شود حرکت می‌کنداين 
اشرات غیریسته به کامپاز هستنهپس Gals‏ همه 
فرآیندهای آپوتوزی کاسپازهانقش HU‏ 

تنظیم‌کننده‌های gy‏ پوپتوزی اجازه فعال‌سازی کاسپاز رادر 
یاب فا کتورهایتروفیکك می‌دهند. 


با داشتن اجاء اصلی در مسبرآپوتوزی کنون ما دید خود را 


1 - Intibitor of apoptosis Proteins 


می‌کند که یک من J‏ هر کم SiS A‏ دیگری را یار 
می‌کند NSIS‏ مهم در کرم iB)‏ 615103 است. 
انسانها ۱۵ کاسیز مخلف دارند. همه کاسیزها در Lil‏ صورت 
پررکاپزها Saigo Sl‏ ایتی به مور Js‏ شدن 
شکافته شوند. چنینفرآیندپروتویتیک در بروتئین‌ها به طور 
مکور در لخته شدن خون؛ تلد آنزیمهایگوارشی و تولید 
هورمنها فده می‌شود در SHEN lah one‏ مد 
bags (WIE‏ خود پروتوزی که توسط نع دگری از 
پروین‌ها (Apatl)‏ اقا میشود قعل می‌شود که به نجمع 
SS Sel‏ مین Sl lal‏ ال ده SU‏ 
if‏ مان a‏ ]برش م‌دهند ob leg‏ سریع 
سطح فعایت کاپازی کل ر در سلول ‏ رحال مرک تشدید 
lay Abul out So‏ یدمن کوتهی را در 
بسبری از پروتینهای هدفه شنخته و رش ame‏ نها در 
تولی هدف مور ترجح‌شان توت ay‏ هداف داخل سلولی 
ویژه نها ثاملپروتینهای eed‏ هسته‌ای و سیتواسکلتون. 
است که شکافت نها منجر به مرگ سلولمی‌شود. 

در پسانان و حشرت ولی نه در کر‌هاء ابیز توس 
چدین ost‏ دیگر تیم مشود (سمت راست شکل MAW‏ 
| ملاحظه ند یال خاناده‌ی ار مپاگرهای پرتیهای 
آپوتوز!) (IAP)‏ یک روش دیگر ی فروشاندن ie‏ 
LAP a co abe SEI ifs‏ یک با جندین مین 
pate igh ae‏ )59 داد که ine ow alge‏ 
کامیها متمل شده Clady‏ بروتاژی نها را مهار کند 
یاووبروس: یک ویروس حشره a‏ راوید میک که 
بطور مشاه ce shal‏ می‌شود و نها( مهار می‌کند و 
gale‏ مان از رقتن سلول به طرف مرگ به منظور ایست عفونت 
ویروسی قبل Sel‏ یروس جدید ساخته شوه می‌شود مهار 
کاسپاهاترسطا By BAP‏ سول نیا به روز رده کل 
Se abl‏ میتکندر‌ها میم ای از بوتینهاهستند 
که A SMAC/DIABLO‏ نامیده می‌شوند که ۸۴آها را عهار 
می‌کنند بعد از i‏ سلول آسیب دید. UWSMACIDIABLO‏ 
از یتوکندری‌ها رهشده و به ها در سینوزول منصل می‌شوند 
وب ین Sao‏ جلری اتصال lel IAP‏ | م‌گید با 
کاهش مهار dba‏ شده توسط ۱۸۳ ها, SMAC/DIABLO‏ 
فلت کامپزی و مرگ سلولی rth‏ می‌کند rt‏ 
مرتبط با متوکدری دیگر اسرین پوت 02/001 فاکتور 
(AIF) jpeg! ast‏ وناز )نز به کشتن سول با 


برخی از اعضای خاوده Bold‏ یکبرچگی غشای بیرونی 
میتکدری را یا فا مین وبا از بین مین و بدین رنب 
رهایی پروتئین‌های eb Syne‏ مانند سیتکروم ‏ | باعث 
مینون. در lage‏ طیی leg‏ میتوکروم دربن عفای 
Bb‏ و خارجی متکندری ار گرفنه است ولی در سئول‌های 
محمل JED AC ene spay!‏ سیوزول رها ape‏ تلد 
Bel‏ رهای ستوکروم »| se‏ کرد و تزا 
وک So‏ برتکس aly‏ یش از حد Ses lay Ban‏ © 
4 دخل سیتوول را شوع کرد و اعث isl‏ 2054 بملاود 
تریق سیتکروم »به ستوزولسلول‌ها آوتوز gs Hall‏ 
یک نعدد از محرک‌های القاکننده مرگ باعث می‌فوند که 
موتومرهای 826 از سیتوزول به طرف غنای خارجی SAT Gat‏ 
که در آنجا یگوبریزهمی‌شود.حرکت‌کند.هومردیمهای Bax‏ 
)4 هومردیمرهای 3002 اهترودیمرهای 130-2/901| bp‏ 
یفن We‏ را از غشای eh wipe‏ م‌شوند. ان سوضوع 
مهم بافی میا که in dh Se‏ بات رهایی تکوم 
flag »‏ عضای BED ols‏ برروی GEE eit‏ 
یرونی acs Lin Vito Sgn‏ از زیکولی متشکل 
از غشاءخارجی میتوکدری at als‏ است. ipl‏ 94 خالس 
ساز‌شده در حضور یک پروتین دای 3113 aie)‏ نع از 
کرم با Bid Bim‏ مهرمران) بات نفوفپذیری غشاء شد. ابن 
عملکرد زیست Std‏ اعضای خانوده lly Bold‏ عمومی 
gl‏ بای plane Sie at‏ آشکار pepe alae‏ 
افزایش تفوذپذیری, میتوکندری‌ها به طور طبیعی متحمل Aint‏ 
در مورفولوژی (ادغام و تفسیم میتوکندری) در طی مرگ سلرلی 
می‌شوند. 901 (عضوی از Bel? alls‏ در مهرهاران) و 
0۴1-3 داخل شده به سلولهای Pally agg ong‏ 
gd ab Sn‏ رین ان پروتیهاتونیی‌های قابل 
تجهیبه مور تیم خموصیات غشاءهایخارجی pe‏ داد 

زمانکه Sb a py Stim‏ سیتوزول رها می‌شود به 
۸726 (مابهپستناری (CED‏ متصل ده و فمال‌سازی 
al‏ بای رکه منجر به رگ Pay,‏ مللیمیشودشروع 
می‌کند (سمت راست شکل ۲۱-۳۷ را ملاحظه کنیل در غیاب 
میتکروم ۸ به 0۸:۳ متصل شده است. بدا Slat‏ 
میتکروم ».۵۸7۳ متصل به Apaf-l‏ ر به 4۸10۴ Jas‏ 
می‌کند و متحمل فرآیندتجسی به یک ple‏ بیسکی شکل 
می‌شود یک کمپلکس چرخ bat‏ وزنموکلی ۱۴ مگادتون 


بش از جد 


شکل ۲۱-۲۹ فعال‌سازی پروتناز CED‏ در کرم الکانس. 
رون ات در اسب Sora‏ مرگ سل شرع مد 
تویدمی‌نود ody‏ ۲4 از 080 برروی سطح As‏ 
میتکندری جدا می‌ازد O‏ دیمر ۳10-4 آادیا دیمر 89 تکی‌شده 
ویک تما تشکیل sas ye‏ که یل زیوژن 50-3>پیشساز 
غبرهال یی ایک yc‏ 0-3 ال لکد 
© سپس ISL Gl‏ تخرب جاء tort dake‏ رده و رین 
scrip el‏ مرک ملولی م‌کرد. 0 


نسبت به کرد alee chart‏ میتکندری که Varied‏ 
تیم می‌کند سطرف منم ار چه عماکرد طیبی CEDS‏ 
و Bel?‏ سیر مرگ سلوی را مهار مین ولی دگرپوین‌های 
تنظیمی درون سلولی gl‏ راشروع می‌کند. ننظی‌کندهپرو 
آپوتوزی که LS bod uly‏ شده Bax‏ نامیده شد که 
تولاش مشاه با 609 و 8002 od‏ تولید بیش از حد 
۷ مرگ ile‏ شروع می‌کند که مخالف با 05809 و 
02 عمل می‌کند و جلوی آبوبوز را می‌گید.باباین این 
خاناه از saggy‏ تنظیمی دی هم اعضای al‏ آپپتوزی 
CED-9 ls)‏ و 801-2) و هم اعضای بررآپوتوزی SL)‏ 
cl (Bax‏ 

همه اعضای اين خانوده که ما از Ul‏ بنوان aol‏ 3612 
يادم‌کنيم پرونین‌های یک بار گذرنده از غشاء هستند و در 
میلکنش‌هایایگوبری شرکت می‌کنند. در Ming‏ ذش عضو 
Bek? as‏ منع از پونوزمی‌وند و٩‏ عضو آن ر شروغ 
age‏ رین مرنوشت یک سول Sy)‏ یا با ممکن اس 
طیف خاص, اعضای خانواده 362 ایجادشده توسط سلول و 
سبرهای Tad ple Jo phe ply‏ را مندکس 


poate 


app GATP به‎ ae gt pp بسرت یک‎ pir ABEL 


° 
ایا‎ dels 
TIPS Ae 


Apat-t 


sp) Si AE» شکل ۲۱-۴۰ تجمعآپوتوزرمپستاندری‎ ۵ 


است. ۸01 دای چندین J‏ ۱۷940 ین igs ue‏ 4 1/17 ویک مین 2۸180 است.موطه (6؛وقتی که eigen‏ شروع مشود 
سیب ellen‏ هی یرم میدهد که به ۸۲۵1 متصل میشود این لکش منجر ب هلول tated ATP‏ ی شود 
srs‏ رد سار ۸0061 به جود یرد ماه 6 9 lyse Sb eign I ABEL oS le‏ مجتعمی‌ود. 
sie‏ رل( میاکنش ig‏ با کاس SU‏ خوشکاتی و دیهش ان ربا ارو م‌کند که بای الیش ضروری اس 
کاساز ال وی هی ae ey faye Jue Y= LB Gy!‏ دیق نها ناه ده ات وهای مهار نز 


NGF فاکتورهای تروفیک شامل‎ j شماری‎ oy خواهد‎ ol 
کین اشریع‎ PIS Aly شده است که سیر‎ lig 
می‌کند که منجر بهفل‌سازی پروتتنکیاز 1 می‌گردد (شکل‎ 
را در‎ Bad فعال شده‎ 8 LAS را ملاحظله کنید)پروتین‎ ۱۶-۲۰ 
بروپیتوزی آن‎ ld جایگاههای شنخنه‌ن‌ایبه منظور مهار‎ 
AAs B IES فسفریله می‌کند.بملاوه یک نوع ال پروتئین‎ 
نورون‌های محروم از نتروفین شود لین‎ Sp از آپپتوز و‎ ale 
انا مکانیسم عمل بقایفاکتورهای تروفیک را حمایتمی‌کند‎ 
سلولی, فکنور‎ el ple در‎ thd نرسیم‎ ۲۱-۴۱ JG که در‎ 
پس‎ Sa سل رز طیق‎ ls است‎ San متفاوت‎ Sy 
از ترجمه سایر ترکیات واجزای ماشین مرگ سلولی شروع کند.‎ 
مکانیسم دیگری که توسا آن نوروفن‌ها می‌تونند آپوپتوز را‎ 
شامل‎ (ee تحت تالیر فرر دهند در ان زسان به طور‎ 
این است ودر بل‎ lal است که گبردهنوتروفین‎ p7SNTR 


1 ۰ Apoptosome 


(IAP)‏ هزوم مت میرن 


که ea )۱-۴۰ S63) "papas‏ می‌ود. نوزم بصورت 
Geile‏ فعل‌سازی برای کاسپزی‌های آغارر و اثرگذار عمل 
می‌کند. 


بسرخی از فاکتورهای تروفیک غیرفعل‌سازی ننظیمگر 
پروآپووتوزی را القاء می‌کند. 

ما pays MS‏ که نوتروفین‌هایی ماد فاکتور رشد عهبی, 
bons?‏ رز مک سلولی محافلت می‌نند در یب فاکتوهای 
تروفیک» نوع فسفریله شده پروتئین پروآپتوزی 120 به 
2/301 در غشاء میتوکندبایی متصل می‌شود ISS)‏ 
۲۱-۱ اتسال Bad‏ عملکرد ضد آپویتوزی 301231 را 
مهامی‌کن ورین مرک سلولیراشروعمی‌کند. Bad‏ فسفریله 
شده yg‏ به 100290 متصل شوه و در سیتزول 
بصورت کمپاکس با پروتین WET‏ متصل شونده به 
فسفوسرینبفت می‌شود زين رو مسب Shaye,‏ منجر به 
Bad iia‏ می‌کردهکادید وی بای lan J‏ 


در 


(۵) غاب ناتورترویک :نمسای Bel‏ 
33,58 


yj, 58 pry (DY‏ "مهار فعل‌سازی کاسیاز 
55D‏ 
۲ 


باعث بقءسلولی واسفه شده توسط 


آوتزی با 5 که یک پرنبرولویتوزی 


هه ۲۱-۴۱ مسیرهای داخل سلولی پیشنهادی, منجر به مرگ سلولی توسط. 
فاکوترفیک پروتین روآیتوزی مطول Bad‏ بهبروئین‌های ضد آپبتوتیک 2-:قلو 
Baal‏ متصل م‌ودکه به set‏ میتندری وا نداد( تال 1 اع مکش پروین‌های 


فانورتروفک در سلولهایپساندا a) ape‏ 


متصل بهغشءاسته مشود در نیج Gl Ba‏ همیگومری در خشاه هوجو مودک جریا JO apse cob) ey‏ طیق یک 
wali‏ تخت این ain lm‏ به رای روم به دخْل ستوزلمی‌گرد که در نج به بک رین رفق دهنده ۸۳1 متمل 
Opie‏ شروعآشار کی که منجربه مرگ ملولیمی‌شود D‏ ( در برش از lage‏ ال Sigg yt‏ من cls O NGF‏ ۸3 
یب می‌د که منجربه ری ین نی Sp ad Bad Sy (PKBYB SES gg‏ سپس 36 سفریل شد با 
بروتین VEST‏ کمیلکس تشکیل می‌دهد .با وجود Bad‏ جداشده در سنوزول بروتئی‌های ضدآبوتوزی 100-2/061-81می‌تواند Bax cha‏ © 


را مهار کند.دانجهت ماع از aly‏ سیتوکروم »و فعل‌سازی شا SIA‏ می‌شوند. 


بان آن را فعال می‌سازد و همچنین پروتن بیش‌ساز ینید 
(APP)‏ را که در ti psi slag Soul‏ درد فعال می‌بازد 
la JSS)‏ ۱۶-۲۶ و ۱۶-۳۷ را din de‏ کت 


تور کروزتوموریویامهای مرک سرنبط با آ مرک 
سلولی توس فلز REIT‏ 

ار چه مرک سللی یود در (i) aE‏ 
ba‏ شود ipl‏ همین ید وا پی‌های مرک نیز 
تحریک gS Sen iy a‏ ری CIF)‏ 6 توس 
Bly Se‏ را ده و رک سللی و تخریب A‏ مناهده ده 
9 بای el‏ مس oS‏ را اه می‌شود (OF ai)‏ 


شرح ob‏ شده است.اين پرتتین ites!‏ را هم می‌تواد مهار و 
هم شروع کنند که این pal‏ بستگی به زسینه سلولی دار در 
نورونهای خاص پی‌های نوتروفین ماند BDNF‏ آپویتوز را از 
5 07511 تحریک aS po‏ درآین نورون‌ه: شکافت 
037 توسط یک پروتازمتصل به غناء که (که کاما - 
سکرتا یه می‌شد) مین BD‏ سلولی رده رها می‌ند که 
به یک پروتئین متصل‌شونده به 0۱۷۸ که tual NRIF‏ می‌شود 
متصل می‌شود.شکافت 275111 منجر به ape‏ و 
۱۴و dba sles‏ هسته می‌ودو درا موز و 
yyy ld‏ با تحریک So‏ ها So‏ همان پروتازی 
است که شکافت داخل غشایی گيرنده نوتع را کاتلیز می‌کند و 


شدن 


| 


5 


فیل‌سازی ab‏ لازم هستند Ja)‏ ۲۱-۳۹ و ۳۱-۴۰ زا 
doe‏ ند 
پروئین‌های تنظیمی بروایویتوزی Bax sits)‏ و (Bad‏ 


فمل‌سازی کاا | شروع می‌نن و نظیکندههایآنتی 
آبویترزی (مانند Bel?‏ فعال‌سازی را مهار می‌کند. 
میانکش‌های مستقیم بین پرونین‌های بروآتوزی و 
sinha‏ منجربه مرگ سلولی در غیب فاکتورهای 
ترفیک می‌شون. US Sigg clay Jal‏ سلولی 
می‌تواندتفیرتی را دراین FAS she la Se‏ نتیجه 
آن با seed Jp‏ 

alps‏ 1۱-2 درای هم پروتین‌هایپروب 


وهم 


Gal clothe‏ آپوتوزی است! همه نها پروین‌های 
یکبار گذرنده از غشاء هستد و در میانکنش‌های بروتئین - 
pt‏ به کر می‌روندموکولهای BLD‏ جلوی رهایی 
سیتوکوم از کدرا م‌گرند و مرک te‏ را مهار 
می‌کند در حالی که فاکتورها پوپووزی شکست غفا ‏ 
تحریک میک که اجه رهیی ستوکروم J DTC‏ به 
4۵۴۱ | می‌دهد و این Sg Jab sls‏ 
| اتصل slop‏ مرگ خارح سلولی al}‏ فاکتور نکروز 
تومری و (FOS 8S‏ گیره‌هایشان یک پروتین مرتط 
را ال LAH 6(FADD) aS pe‏ کسپازی را که منجر بد 


Se orb pie مگ موی‎ 


BM ومرک سالی در قلبتکوین: رد و‎ 0 ay 
می‌گید که رای قرآیندهای بیماری نیز‎ Jd یک موجود‎ 
هستند. با نظر می‌رسد چندین تفر شکل که نقش‌ان‎ bl 
از اد لو وی در طی تگون استه در ضروع‎ eae 
* میکرومتری در‎ Vor یک کره‎ » 
تورون‌هایی با طول زیاد سلیل‌های‎ ays "plain vanilla 
ماهیچه‌ای چندهسته‌ای ضرب‌ده سلول‌های شیکیه حساس به‎ 
همه‎ galley و‎ 9S Abs | باکواهایی که جسام‎ yy 
Sie تظلیم‌کنده‌ای ره‌بندی‎ S|) صدهانوع سلول دیگر‎ 
چه زمنی‎ )( Se sa pla این توع را توسط دو تیم‎ 
وکجا چرخهسلولیفمال شود (فسل ۲۰ و( آیا دوساول‎ 


bey‏ یک تخم لا 


1 ۰ Fas -asociated death domain 


pe‏ که مرک دیگر, (Fas) SLB‏ یک بروئین سطلحی 
است که توسط سلول‌های کشنده طبیعی فعال شده و همجنین 
لنفوسیت‌های T‏ سیتوتوکسیک تولید می‌شود. اين بیام میت 
مرک سلول‌های عفونی شده با ویروس: برخی از سلول‌های 
توموری و سلول‌های پیوندشده خارجی را شروع AS‏ 

هر دولیکند j Fas TNF‏ طریق کیرند‌های مرک در 
he‏ سلول عبل بی‌کند که یک مین گذنه از A‏ اند و 
وقتی که انسال لاد سه مولکول گرد Kap ah‏ یکدیگر 
می‌آورد شروع می‌شود. کمپلکس سهتایی گبرنده پروتینی را که 
gud) “FADD‏ مرگ مرتبط (Fasl‏ ام درد به طرف خود 
می‌کند که pins‏ یک وق دهنده به منظور فراخوانی و 
silat‏ ک اناز (SLE hh SS) A‏ در ساول‌های 
دریفتکنده ply‏ مرک عمل می‌کن. usd‏ مرک یافت‌شده در 
FADD‏ تسولی اسید آسیه‌ای هست که در بیشماری از 
پروتین‌های US‏ 9 ویو جود درد زمانی که کاس ۸فعال 
شد سای alll‏ فدل ely Se‏ تشدیدی شروع می‌شود. 
به منظور آزمایش tly‏ گيرنده Fas‏ برای القاء مرگ سلولی, 
محفقان pe‏ ربا آتی‌بدی‌هایی بر Fas sai ale‏ لکوبه 
کردند. ین آتیادی‌هابه یرنده Fas‏ متصل شده رب آن ارب 
Site‏ می‌دهند و مرک سللی را حریک میکند که این امر 


Sigel است که بای شروع‎ Fas گنه‎ sh Ja از‎ Se 
نت‎ 
مرک سلولی وننظیم آن‎ 


| 8 همه ولا بای ent‏ وتو و زنه ملد نز به 
فاکتورهای تروفیک دارند. در CLE‏ این فاکنوره؛ سلول‌ها 


کر il‏ یک مر seg‏ حفظ 

| شده تکاملی را با مه جزه تعین کرد: پروتتین‌های تنظلیمی 
متصل به غشاء» پسروتشن‌های ننظیمی سیتوزولی و 
پروثهای Syl‏ که در Spgs ets jhe eps‏ 
JS)‏ ۲۱-۳۷ را ملاحظه نماد 


* زمنی که پروتزهای آپتوزیفعالمی‌شوندسوبستراهای 
درون سالی ol‏ می‌نکند که اي pl‏ سنج به مرگ 
سول می‌شود. پرتین‌هایی[منند 5004 و ۸20/1 که 


i lat‏ و کارا مصل می‌فوند. بر 


رو دورد ۴ 


بروتین‌هایی که ga‏ از مرگ سلول‌های سرطنی می‌شوند. 
هدفهایی بای Lag‏ هستند. یک تومور سمکن است دای 
SF‏ از سلول‌هاباشد که برخی از ها ly‏ شروغ ond‏ 
جدید ارشدکتول شد اهر دار وبرخیفط Ay‏ 
رشد در مکان ی مان محدودی را رد pert Giles‏ دای 
le ne‏ خودش است و نا بیستی ینت goad‏ مورد 
مطالهقر گر UT Sik‏ به دما پزشکی pile‏ می‌شوند. 
یک گزینه دستکاری مسبر مرگ سلولی توسط فرستادن پیامهایی 
ch Soul‏ میشود که سلولهای سرطانی خودشان از بین 
sie‏ 

gS)‏ توجه یشرب al‏ سول‌های دی به مور تاش 
بای فهم Si‏ چگونه چسیت‌های سلولیبه وجود مهو Ui‏ 
می‌شوند معطوف شده cal‏ این اهر در ترميم بافت‌ها دخالت 
sie‏ درد بای le‏ مور تجدید چشم‌های آمیب دیده. 
غضررف باه شده al‏ مفزی تحلیل رقه یا دمهاینقص به 
کار می‌رود یک امکان جالب توب این است که برخی از 
جمیت‌های سول‌های بنیدی با توناییاجاد و تحیل یاتی به 
a gb‏ تسا مرک سللی در ی Jae‏ دی تکوین > 
می‌شوند. ار چن بشد. روش یافت شده به طرانتخابی مرگ 
اي سلولها که col aly ge‏ نجدید aig‏ لوکهمی‌کنند ی 
حذف چنین سلول‌هایی در طی تکوین chatting‏ می‌توان در De‏ 
یک نوزیست دای LP‏ تجدید عضو و یک Ung‏ که این 
عمل را Saale gl ans pl hi‏ 


94 تحلیل داده‌ها 
فرشبه جر ترا Sy shee‏ یک yh‏ دی به 

طور مرن ری اجاد یک سلرل ale‏ جدید و یک سلول 

پیش ساز تضیم می‌شود سلول بنیدی جدیدگرومایدهی 
cal‏ زنجره قدیمی pot) DNA‏ ام سول 
دختری دگر که سول پیش jhe‏ است و Sealey paul‏ 

ls ala Le‏ ات ay Sop‏ خواهری دالی 

1 nie SLe) Ape را دربافت‎ DNA ae زنچیههای‎ 

ane‏ کید ار eh wre‏ ی و 


انجام شود آن 


ملع از تجم چهش در سلولهای نمی pp Sabah a‏ 
دو راز asl‏ سازی aly lal DNA‏ 
سلول‌های ماهواره‌ای ماهیچای پیش‌سازهای میوبلاست‌ها 


هستند و نیع سلولهایی هستند که از رشد ماهیچهبد زود و 


= 


دختری ماند هم یا متاوت از هم خواهند بود. یک سلول ممکن 
است Jp aed‏ ولدش باشد با ممکن است وارد سیر جدیدی 
شود 

ولد ملول به طور طیعی وب دقت در زمان‌ها و معلهای 
خاس sel GY ase‏ پوست با میستم ریشه محدود 
می‌شود کید By‏ که آسیب ge‏ تجید می‌شدولی جلوی 
سرطان کید توسط منت از Ay‏ غیر ری در سیر Uae)‏ 
گرفته می‌شود. رده‌ندی سلولی توسط توزیع نامتقارن تنظیم 
gall tans‏ بهسلل‌هایدختری حاصل از یک سیم ه 
ole ay‏ برخی زان تنظیم کنده‌ه درون سلول ولدی 
ata‏ و به طورنامتقرن در طی قعبی شدن سلول توزي 
می‌شون. تظیم کنده‌های دیگر, هی خارجی هستد که به 
gle go‏ به سلول‌های دختری میرسند. نی سلول‌ها 
باعث نامتقرتی بفت‌ها و در تهایت کل موجودات زنده می‌شود 
دست‌های راست و چپ ما نقط در نتیجه نامتقارنی سلولی از هم 
فرق Se‏ 

برخی از سلیلها در تعام دره حیات موجود زنده دوم 
میور وی سای لها ماد سلولهای خونی و Soy‏ به 
سرعت تعویض می‌شوند. بسیاری ازساول‌ها برای مدتی زنده 
gids‏ سپس به صورت pl ys bly‏ سلولهای 
حاصل از یک جمعیت سلول بیادی جایگرین می‌شوند مرگ 
bay‏ لولی همچنین, بای حذف دقن سلول‌های آسیب 
زنده مان سولهایایمنی خود واکنش‌گر مشود که به 
سول‌های oy‏ حماه 
که به و ای ربط iy‏ نراد aka‏ مرک لو 
رای دفاع در بل Sipe‏ یز Ba‏ میرن و BOIL‏ لد 
شده به طور god‏ در پامخ به یا‌های مرگ Stes‏ 


ge alas dis Call م‌کند‎ 


ویروس‌ها تلاشهای yi‏ سول‌ای he Aah oe‏ 
ly‏ مثل 53 ety SH‏ است که آسب و استرس‌های 
ویر حس ید و یی اعضای پوآتوزی OWS J‏ 
نی 94-2رفالم‌کد که توسط yl EIB ogy‏ 
مهار میشود بآردشده است که در حدود یک سوم از زنوم 
val‏ بای bo A‏ یزان ale‏ شده اس مرگ 
sy be‏ با مود شیمایی سمی و همین عفنتهای 
ویرسی ISS a cal‏ بهجهت apy‏ سموماغلب از 
pl‏ اافی منشاء می‌رند نقص مرگ abe bly‏ 
میناد ya‏ رشد سای کترل شنه: شود |فصل ۵ 


de tion ])/َ][‏ و لکد 


@ 


jy Jap ae (0‏ در معیط BrdU jb‏ همه سولهای 
ماهوارهای به شدت با BrdU‏ نشاندر شدند (ao)‏ هماطر که 
اتظارمی‌فت گر اي سلول‌ها بطور متارن تقسیم می‌شدند 
سپس سلول‌ها به مدت ۱۸ ساعت در غیاب BrdU‏ (نعقیب) 
le)‏ که peat 9 Lydd Jaan‏ سلولی در این سلول‌ها اس 
اکوبه 4 shad‏ زیر دو ما از سللهایماهوارایمتحمل 
تقسیم رد از ۱۸ ساعت gS‏ شین در غیاب GLE BIEL‏ 
می‌دهن.رنگ یی [هوخست) کل DNA‏ را نشان می‌دهد. Sy‏ 
قرمز جایی راکه sls DNA‏ با BrdU‏ در ژن قرارگرفته است 
نان می‌دهد. 

عمده ولا ند سول در ال تقسیم در قسمت بالای 
Sarg a JSS‏ وی در VB gh‏ دصد از سلول‌های در 
حال تقسیم مانند قسمت پایین شکل به‌نظر می‌رسند. شما 
می‌توند ان مشاهدات را LS ag!‏ سوش‌هایی که ۴۰ 
کروموزو دار لین سیم کرومیدهی خواهر دنر با BrdU‏ 
مینست نم شود قسمت پاین شکل مشاهده شد ین مر 
yb a‏ انس ات Scull‏ 

ale noe (0‏ مود آزبایش ضرب و تقیب ie‏ 
با قسمت BE MBA‏ سپس برای وید fig) Numb‏ که 
حضور و عدم حضور آن به سلول‌های دختری اجازه می‌دهد AS‏ 
ea Sty‏ مقوتی را بولکند) مور i‏ وق 
شدند عکس‌های زیر یک سلول در ال تفسم رنگ‌آمزی شده 
بای Numb‏ (قرم و DNA‏ (سبز دزی BrdU‏ ( نشان 
می‌دهد. شم چه انتظاری از نتبجه سلولی دختری دارید که 
Numb‏ دریافت کرده است؟ ما چکونه بایستی تعبین کنید 
Numb‏ در ایجاد زنجیره‌های GDNA‏ قدیم‌تر نقش دارد؟ 


6 فرض 45 شما یک آزمایش ضربه و 
از یک ره سوی انم دید تیم ساولی مشاه با قسمت 
gh‏ شکل (a)‏ مشاهه ند ین تیه را ری aS‏ 


Seale a ig ماهیچه ی از سیب حاصل‎ as 
al pl زاین‎ Sb میراد خودتان | تجدی و اکن که‎ 
دی ریز داد رای آزمایش‎ ea pbs که نها خصوصات‎ 
alls زیر را قجام‎ calla ido فرضیه زنجره ناما‎ 

gla jl‏ ماهوری راز clay‏ ماهچهای موش 
جدلسازی شده و در 101100 در حقور لا (یک مشتق 
توکلوتیدی که در ی ashen‏ سازی DNA‏ در ol ISL‏ وارد 
می‌شود) کشت دادند. 


از یک تک سلولی نا gee‏ نان ۲۰۰ ساعت بد از قح SN Ss‏ پیش 
هته‌هایتر و ماهبا هم pial‏ ده و اطلاعات زتیکی از ماد و ae‏ با هم 
تکیب ینود 1۶ روز single ate tn‏ شدعب کون ادها و 


هنود که ا خن وردیتسط ناف تیه میشود 


جاوری هلاه یهن ذکر مکی بدا یک خلامه مختص از 
تکوین وله وضح میدیم که ger‏ مک و pp‏ شکل 
OF caine‏ خ م‌دهد و خواس یکی یه سولهای 
ay‏ نان شرع te‏ یس نگاهی به مات وله 
سولی در تکوین پتانان و nee saul‏ مخلف بافت 
منم شکلگری ات IS‏ در لین sage‏ ژن‌هایی 
که سنج ah‏ می‌توند که آن قطات تفر بنده دا بحت 
می‌شوند. ما همچتنبه gh‏ وه ANS Get‏ از وین 
بعدی Jl cts‏ شکل‌گیری yl‏ قسمت راست. چپ بدن, 
Js‏ سروشت age‏ در مستم ame‏ ال الگوی اه 
belie)‏ نمودیهمچننموضوعات وسیسی را یوش 
دادیم و خاهيم دید که hen) aba) in sky‏ 
Lat «clays‏ زتتکی, SLs‏ موزنیک) دستکاری 


J. Embryogenesis 


فصل 

۳۳ 
زیست‌شناسی سلولی و مولکولی 

تکوین 


۳۳۰۱ مهم ترین رویدادهای تکوینٍ 

cis متوژنز‎ re 

۲۲۳ تنوع سلولی الکوبندی در جنین‌های Wal‏ 
مهرهداران 

gain aS ITF‏ شدنبدن:موضوعات و توعات 


در حشرات و alg‏ 
HTD‏ تشخیص نوع سلول در تکوین عمبی اوه 
۳۳۶ رشد و الگوبتدیاعضاء 


ne aS‏ ژن‌ها برئین‌ها و لول‌های که در 
سیسم ligne tay‏ عم می‌کند. هم یبشد. پا در 
Bb‏ وین gle le‏ من وا لیف وسبمی از نها 
Lj‏ هن نو لول JS»‏ مخت pai nal‏ 
۷ )ما Sash‏ در فصل ۲۰ تومیف hee dpa‏ 
ae‏ جرخه al Le‏ تنم شود تا رد و تسم لول در 
زمان و مکان lila‏ یدوهی سل اند هی 
palais dang ad pal‏ فضاوزمن مسب هی 
os‏ باشند. مکانیسم‌های توصیف شده در فصول WAN‏ باید 
سلول‌ها | بهبافت‌ه.انام‌ها و کل بین سازماندهی کنند؛ و مرگ 
spay al ۱ Jal) le‏ شده با تا any‏ بین 
اگشتان cy a8 a)‏ شون 

در ان فصل ما تظیم Sole‏ وله چنن dale‏ رای 
gin Se i pone‏ یکی ابر روی 
Sr Sta Sits‏ مل‌هایی ‏ بق وهای 


| اسی سلولی و مولکلی i)‏ 


می‌شود یک تخمک (اوسیت) she poe J‏ از کرومم‌های 
ماد ویک پم حاری مجموعای از کرووو‌های پر ست. 
Incl‏ سلولهای جنسی, جون Hod ge‏ می‌دهند 
Mate‏ وده و این نها ال یک tape‏ کرمزمی 
هستند(شکل ply (Pd‏ فرآبندی که لاح نامه می‌شود SF‏ 
نده‌سول Sl pd sD oy‏ می‌کندکه دو جموعه 
کسرموزمی [یکی مالری و دبگری پدری) اد و در نتجه 
ید al‏ تخم طی روا که تهیم a ett‏ 
مد وید وهای سول CLAS‏ شیب مب نظر 
wale‏ ی‌کند lan 77.۱ JSS)‏ حاصل زاين للهای آغزی به 
ln op‏ ینود a‏ لها nll‏ میت 


Fee 


در وایل جنن‌زایی سلول‌ها به دو دسته تفسیم می‌شوند: 
سلولهای لاه اب "که cat‏ را ایجادمی‌کنند و سلولهای 
ou te Sy‏ ایجا می‌کند ما به نسل یمد 
نیرسن سول‌های له زاین نیرت PALS‏ 
مور قل ات بماری رش نیز هستنده ما تغیری که در 
gDNA‏ سلو‌های سوماتیک تفای می‌افد.به نسل بعد i‏ 
apy Sa gi ws‏ ده اد کین اه ین اد 
قلبی !۴ شود بنی این که یک ساول در یک جهت (چپ - 
ee‏ سردم یا جلوعفب) ید متفاوت از dpe‏ در جهت دبکر 
رفتر کن. اطلاعات قطیت شاید بهشکل پروتینه یا 
able‏ در نخمک و اد حلی در تخمک که رم ود 
می‌شودمربوط پاش که al ye‏ غیت مضمی AIRS‏ 
قطبی شلن را شروع می‌کند,بشود. متحصراًعدم تقارن تصادفی 
o>‏ وه سکن ات به Gem ly Sal hp‏ بت نود 

ریاد gn‏ بات ال صفحه‌ای سلولی تا خورده و 
بعضی سلولها به سمث yyy JSD‏ که این موحله 


اه پندی شده و 


کسترولسیون !)مد یشود. oe‏ 
شامل aves‏ ای" می‌شوهاکتوم[وسته خارجی) زورم 
cay) pgs ure oy)‏ اخلی) ارچ پوس لا ده 
مختصرسازی یک حقیقت بیچیده اسن» که باعث ایجاد بفت‌های 


1- Differentiation 2 Games 
& Mioss 4 Haploid 

> Zypote 6. Diploid 

~ Cleavage 8 Germine eels 
9. Someatic 10- Polarized 

۱ Gastaulation 12- Germ Layers 


وهای یرما و ون بای کشف و تجزیه و DS‏ 
روینادهایساختمان حبوانات تفا pte‏ 

scl‏ با تفکر Bh,‏ موقعیت ساد‌ای که سلول‌ها از طریق 
igh gab eon‏ ام هم سلولهایکسانهستنده شروع 
کنیم. برای abel‏ بافت‌های عمل کننده؛ هر سلول باید کار خود را 
pled‏ دهد یض‌ها ی تقیم lg‏ خم شود وبضی به 
خارج پم فرسن. هر سول تا حدی‌بید دراه مقیت و سرنوشت 
ade sige gh‏ شروعبه تما ید yh‏ "+ ممکن‌است 
باعث فمل‌سازی ژن‌های صحیع, تلد بروتینهایویزه اف 
یا کاهش تقسیم سلول, تفیرشکل؛ تغیبر پروئین‌های سعحی و 
nny siblings hr 4 Jl‏ ترشعی کسب ea‏ 
لکتریکی,قطبی شدن در یک با چدمحو هاجرتویترکیب چند 
در هر js dae‏ یه وی تکوین 
thie‏ با انیم کشنده اد ale‏ زیست‌شناسی سول 
تکوینی در کشف ان که چکنه میسم‌های یچیه تکیی کار 
می‌کندو چا وود توعات در محی ایرث رسیدهتعداد 
سلول‌هاوتذیهاينسیستم‌هاهمجنان بموقیت عمل می‌کند. در 
این زمان؛ این رشتهراهی چدید بای توضیح تکامل و من نسان: 
ashe)‏ جنران شکل می‌گیرندگون‌ها بهوجود می‌آین و تیر 
میا he at‏ له lly‏ بیماری‌ها در زمية 
تکوین ook‏ و ارف زوم fear‏ شتا 
همان بیمری‌ها با یک سلول Ml‏ میشود 


ت ازاين مورد شود اش 


مشود در یقت 


[]مترین رویدادهای تکوینی 

موجودات تک‌سلولی چرخه زندگی تکوین پیچده‌ای را wb‏ 
JS ao Sah‏ ورفترشان ره صورت شگفانگیزی 
تفر دهد. یک be‏ چرخه زنگیپلاسودیوم الا ات که در 
فصل em (I)‏ شد (شکل Mt‏ دراین قصل ما برروی تکوین 
ale lg‏ ترکز ینم ole‏ وی تکوین حیونات 
چندینهدف اساسی درد که عبارن اد تکوین وم دری و مادری 
در موجود جدید؛فزایش در تعداد سلول‌ها؛ شکل‌گیری سه لایبه 
سولی: لین مرحله در ایجاد سلول Ey ple‏ بافت‌ها و 
آشکارکردن سازماندهی اصلی جنین -از سمتجلوبه عقب»سربه دم 


چپ به راسته 
و چپ به راست. 


پیشرفتتکوین از تخمک rey‏ به جنن له 
"۳ 
تکرینموجودجدید ام گامتهای "نو ماه شروع 


| ۱۳۰ 28 soe ees 


pot‏ (مرحه نی 


یم لول لزید بات کت ورحمجیی ان رنه 
ن باس ساعت با روز hs‏ 


می‌دهد که بضی از سلول‌ها, تولدکنده و برخی دیگر دربافت 
oy nah‏ شود در الک بعضی سلولها هم نویه و هم 
دریفت کنده ply‏ میشوند. اقا" فریندی است که بنن dh‏ 
ام wg‏ شده از یک سلول یا مجموعه سلولی سرنوشت 
سول‌های Fo‏ | تحت IB St‏ می‌دهد. بای متال. یک پیام 
ممکن است سول‌های پیش‌ساز | بهفر افت عصبی اه AS‏ 

ملول‌های چینی بهطور مدوم محیط موی posal aps‏ 
stew US‏ چگونهبین‌های برنام‌ریزی شدة زنتیکی خودشان 
را cia‏ دهندغیاب یک پم مود انار و یا جرد یک یام 
نامب متا بعث مرگ سلول: iS pad‏ هویت وا 
I pad‏ سللی شود یک پم مد به لول در رد موقیت 
آن در لول محور بدنی پشتی شکمی gle - cat)‏ اطلاع دهد در 
حالی‌که دیگری به سلول در موردموقعیت جویی -عقبی (سربه دم 
الم دهد پم سوم در مور آغاز موز aye‏ سول اطع 


1- Mesenchyme 2- Epithelia 


3+ Competent 4 In dvction 


متیر 


شکل ۲۲۰۱ مرحل اولیه تکوین انسن این صوی. te CD‏ 


می‌دهد | ترسیم Lal fats aS‏ تخمک از تخمدا 


ویژه و ساختارهایی می‌شود حتی در حیوانات نسبتا بیچیده 
ین اصطلاحت دای ازش کافی بای پفتری درد (کل 
۱۳ حرکات سلولی که سه Sod aN‏ م‌کنندناز درد که 
خواس alan‏ سول EAS yu‏ تالا ین سلول‌هاشل شده 
وی محکم شود بللهای جنینی وله می‌تونند با شکل 
JB ylang‏ اتالبه هم پوسته که بهعنون مزانشیم!! 
طبقه‌بدی می‌شوند وبا صفحههایی که Ola‏ نامه 
می‌شونده تشکیل دهند. در مرحله تکوین, سلول‌ها بین این دو 
حالت در حاترفت و برکشت هستند. Vy Wig‏ قطی هست 
ویک جهت, صفحه قاعد‌ای و جهت دیگر به عنوان رأسی 
توصیف میشود در تکون il‏ له شروع به ال یج 
یام باتفا ازروتینهایترشحی که در فسول ۱۵ و ۱۲ بح 
es hd‏ رای ان که tes‏ در سلول‌های چا 
کننهفید باشد, بعضی سلول‌ها wb‏ یام بسازند و بقیه باید به 
Se‏ یرنه عمل کنن. سای که حس دارند یهام باس 
می‌دهند Joe ge‏ شایست"" تومیف می‌نون.قطبی 
شین geo af‏ که ساول‌ها | از هم یز میناد اجه 


2 tle ae اس‎ ۱ | 


یال خممی‌وند همچنن تفیرات همهنگ در کل اسکلت 
ag gable ge‏ وان ele‏ دریین See‏ بای 
متفاوت ضروری هستند. سیستم گردش خون و dy‏ طور lynne‏ از 
تجای که اد اکسیزن ید به هم سلول‌ها تال دهد در تا 
انام‌رابی می‌شوند 

tly‏ تشخص سای از رده‌های مشخص: یک ناما 
ile‏ پوست دای ای درم با مشاه اکورم است در که 
درمیس ate‏ مزودرمی درد عدسی چشم آزیک ره سللی و 
شیک زره یگ هوجو وید اهاز ایجهواستخوان و 
پیست و اعماب تشکیل lanl had‏ بين acl‏ با متا 
مخت اجره نشکیل ساخرهایمناسب در زان مان درست را 
می‌دهند. 

ghia‏ کل wads‏ عون cos gah‏ میشودکه 
غلب نمای یی جهان ale‏ ماند؛ yp, Sau aS‏ 
le ope yal Inc go‏ رنگهای هشداردهنده شش و 
cals‏ خارچی slaBllank onal‏ نی در حواتمشترک 
هستند برای مثال دست جب ما aid‏ دست راست ما است. الگوها 
اغلب شامل واحدهای تکراری متل قطات بدن ی هه ی انکشت‌ها 
tan‏ توعات تکاری ice lat‏ مان لگشتان شست قبل 
بل را عطام‌نند شکست ترا لگوندی مقر بای 
تکوینخبی از ینت اند اسان اساسی است. رای نا قلب در 
حال رشد ما در یک مسیر مرییچی ویژه بای شروع SSS‏ 
ore te slang‏ 

گرچهاين Sad‏ برروی تکوین Sate ir‏ ات ولیتکوین 
اتود ald gps‏ ماد خیی از بافت‌هاتا من که 
مرلو م‌سندیوسته رش و کون tage‏ همان طو رکه 
در فصل ۲۱ بحث شده بعضی WS‏ منند پوست, خون؛ هیپوکامپ 
(بخشی از مزا آسترروده و چشم ماه بهطوریوسته حتی در مان 
لوغ با داز آسیب تیم می‌شوند aS be)‏ در خی از bys‏ 
Sig Sl sly Store‏ مان تغیر بیط با مهاجرت باعت شروع 
دگردیسی ۵" می‌شوند. جنین حشرت نگدیسی میبند تب رو 
تبدیل شوند (جون‌ها؛ که بدا aly‏ بالغ Ghd‏ نیز دگردیسی 
tla‏ ماه 
the‏ 


ری مرگری از ol‏ شیرینبه شور دگردیسی 


1 Integrate 2 Arrangment 


4. Pattern formation 


anogeness 
5. metamorphosis 


دهد یک Sg‏ یود چین یام اتکی مود eine‏ 
به بای مختلفپاسخ دهد در بضی nye‏ اس هاییسلول 
مجموع ساده‌ی از ی‌های جننگاهنخواهد بود به جای آن, یک 
پا مکن le fad‏ ام دی phe sa‏ رین 
بای پیم‌های case‏ ‌هب بافواصل طولانی SL‏ هورمنها 
le daca pL ele sli‏ ال تکوین با 


پرسند gly‏ ریاده: تحریک رشد یا شروع تفیرات هگا 
هماهنگ کند. 

پعشی پیا‌هایتکوینیبصورت واه به خلت عمل iS ge‏ 
یعنی سلول‌های دریاقت کننده دریک مسبر به سطوح SVU‏ پیام و در 
سیر دیگربهمطوحپلن Bol re‏ می‌دهند. به طور کلی» 
ساول‌های تزدیک به منع پم در Gy‏ سحلوع با و سلول‌های 
دورتر از آن در عرص ede‏ پم پاین زر Se‏ رین 
Seay ge ye‏ سلولی که ای گرد است و ll‏ یام 
ری حرکت از Gob Sh Marcil‏ ویژه یام cba aca‏ 


رغ میهد ا دای Sig‏ 


همچنانکه جنین تکوین oi galing‏ لایههای سلولی بافت و 
اندامهرامیسازند. 

زیستشنامی مولولی یره ls‏ وهای منفرد به 
نع متفاوت سلولی متا sh‏ کی یا Se ath mp‏ 
اساس تمیز سول Jad‏ شدن ژن‌هایویژه اند ژن‌هایی که 
کرانین‌های متنوع. پروتین‌های فیبری پوست. را رمز می‌کنند. 
pope ate‏ ین Soul als eo} la‏ ومع 
می‌کند شکل‌گیری بفت و Tap‏ ریش( otal‏ سلولها 
cad dey‏ بای ال سول‌های حماس به و بید در as‏ 
شبکیه قرار بگیرند و سلول‌های ماهیچهای باید سازماندهی شده 
lg atl‏ عدسی را حرکت دهندو صویرراروی شبکیه Epi‏ 
iS‏ رین شکل‌گیری نها و eal‏ ویستهبهاصالات ین 
p> le‏ و نظم دوه ملول‌ها اس لگویشاخایرک‌های» 
خونی و اتصالات اختصاصی بن اعصاب و ماهیچهها ممکن است به 
Bl! >‏ سلول‌های در حال تکوینبشد 

aS‏ تشکیل همذ قسمتهایگرمد all) gh‏ کید له 
dal‏ شش‌ها و oye‏ بهعنواناندمزایی ۳" شناخته می‌شود. 
A ll‏ شامل تندگی و پیچش phe a‏ استء ار 
سلول‌های خط sl cdl le‏ رأسی خود را منقیض نمایند در 
حالی که انتهایدیگر نها در حال coll‏ بش سلو‌های 


1 و نکوین‎ BS زیستشناس سلوی و‎ - ۲۲ Jab 


اسان gag pti)‏ از اشکال بای athe‏ که با هم بروز 
می‌کند) ال yal‏ تولدی bay hye‏ به زنهای 98 
می‌بانند. 

ll io‏ واعپروتین‌های مهم تکوینی در ین وهای 
lp‏ مخت تشن میدهد که ان پروتینه در نون Se‏ 
قبل در میان sual‏ حیونات وجود دافت‌اند. در خیلی از موارد. 
وهای as‏ شده مهد به جاگ نع بافت دام درکل 
زما‌ها nog peg‏ موقورژیک زدیکه ین قلب 
ying‏ و حترت وجود ار ازروی eo) Slat Le‏ 
گوه‌هایجنری وب slau SIMA‏ ماوت متا به 
نفش Wg}‏ وبیمری‌های ژنی آنسانی بی برد 

کال ul‏ اسلا می‌تواند هواس هر زن‌ها و 
پروتئین‌های جدیدباشد اما به نسبت خیلی کمی شناخته شده است. 
درعوض تیبرات در شکلبدن درطی نسل‌هاهنظرم‌رسد اساسا 
بهواسطة pai‏ در as I Jp Wo‏ کوتاه DNA‏ است که 
تسخهبردری ژن‌ه 9 پرذزش RNA‏ ا تحت IB Bb‏ می‌دهد. 
اغلب «سخت فزار»پروتئینی در cts‏ متفاوت مشابهمی‌باشد اما 
رازه le‏ و ری yg‏ تفر اد 


lls)‏ مهم تکوین 
| 8 زوم مادی و پدری در تخم 2d‏ یاه گردهم مي‌آیند 

| وهای له et‏ تخک ز ابرم مان واشلب در 
SS‏ 4 مي‌رن.سلولهای باتک Hike) gids‏ 
ول به سل بد نيد 

SG نان اسان‎ Oh PKs lg طی‎ 


| 
cal |‏ که در طول مخبرهانجویی-عنی (سر. دا چب Sl‏ 
و پشتی a) aS‏ است کل ۳.3 
oe *‏ هس لاه سل gel‏ .انوم مور ونم - 
ae‏ که پات cya ally‏ اجه مین 
سللهایجننی any arly Sub‏ ترشحی که به ند 
در gle‏ سل ریافتکندهتصلمیشودا fee‏ ارت اد 
ay‏ در Jp‏ ریات کنده Sl‏ میک که مجربه یز به 
نا لولهی ony‏ ینود این فربنده که یک با گروهی | 
bale ale |‏ می‌ترسند که ae‏ سلول‌ها تحت BS lb‏ 


age‏ تمه می شود. 
gay all *‏ است که در آن کل cil‏ وهای he‏ 


ری همچنین ie ge‏ بخشی از فرآن تکوین 
ay‏ شود. همچنکه یک me‏ ی‌شود نع ولا 
ترا Said‏ که زمینه تیبرت بافت و دم است با 
برنامه‌ریزی شده 
cod uly el yt‏ که باف‌هایمختلف در وهای متفه 


می‌کذرند از آنجایی که پیری یک جن 


حیرنات با سرعت متفاوت yo‏ شوند همچنین پیری فویً می‌توند با 
خوامل محیطی تحت gly al‏ شود. رین در همه فرآیندهای 
as‏ یک تأثر مقبل بن ژن‌ه! تیه و جربهوجو درد 


ژن‌هاییکه تکوین را تنظیم می‌کنند؛ قلب تکامل هستند. 

تکامل aa hs‏ اشکال و تونایی‌های موجودات زنده در 
نل‌هایمنلیمیبشد.همچنین که موه دونسان مشب وجود 
ندارد (حتی دوقوهای همسان مشابه fasts‏ ختلافات در درون 


همگروه‌های موجودات وجرد داد اه 
در Sadly‏ میباشد در حقفت رآندهای al‏ توس کزان 
Soy‏ هن سا بای تخاب باهان و Legg‏ خواص ae‏ 
و Bl iol‏ ناب کار گفته شده ست. ای lps Je‏ 
وس در gle‏ سک نتجه اتخابانسان شای طی ۱۰ هزار 
تا ۲ هار سل th‏ فسیلهای ثبت شدهنشان م‌دهند تخاب 
طیمی.کهمیلین‌ها سل عمل کرده استهمنجر به تغیرات 
ات آب و wale‏ 
و حضور مخلوقت Sd‏ نج‌هایاکارژیک 
جدیدی Se owl‏ و حونات در سیری قرارمی‌گبرند که جازه 
زندگیبهخیلی از نها می‌دهد 

از جایی که شکل و عمل ds‏ از موجودات ده ید از 
ژن‌های تنظیم کننده تکوین کنترل می‌شود. تفییر چنین ژن‌هابی 
oye‏ سن که زین تکاملگهن و یوت مختلف هستند. به 
هر حال چهش‌هایی که a‏ تبرت تال رئی هستند [چه 
آنتخاب توسط اسان بوده و چه توسط دلایل طیعی) معمولاً به 
a il‏ به ella‏ دسترسی 
at GET DNA gly a‏ درب ماد نی تکوین بفتها و 
lal‏ خلی از موجوات Cal‏ ین بیشرفت‌ه ODS‏ تیک 
مولوی رکه تتوعاتگیاهان و خلت | مشخص NaS‏ 
oie‏ 

خیلی از تغیرات در ژن‌ها مضر است و تقبیرات در ژن‌هابی که 
رشد و با تکون را کترلمی‌کند Sun‏ است که ات تخریی 
ash 62 Sy‏ در یقت خیی از ASH} Sopa‏ 


اف موجب یک مزیت 


بزرگتری در تون سکها شده است. 


iy lib 


صورت نا 


2 sos i 3 


می‌کد. یکی زین سول‌ها موز ym‏ اوسیت با 
تخمک می‌شود و ۱۵ سلول دیگر لول "fy‏ می‌شود که 
بروتین و 18/4هایی سنتز می‌کند که از طریق بل‌های 
سینوپلاسمیبه روست Jaa‏ میا (شکل ATTY‏ روتینهاو 
MRNA‏ که توسط سللهای برس راهم spt‏ ای 
بلغووسیت و بای ble‏ وه ai‏ ضروری هستن و FH‏ 
کلیدی در تظم ای ila spe oe‏ یک سوم[ زوم 
دوزفا نمانگ وم مار یاس که به رومیت رسیه ات( یک 
pl ite‏ رو ۱۶ سللی با تک HY‏ سلولهای 
سومائی که فولیکول نمیده می‌شود احاطه می‌شوند که بوسته تخم 
in|‏ م‌کن.اووسیت با یا تخمک, راردا کت رها منود 
جایی که لقاح رخ می‌دهد, و سپس تخمک SSS (nse) atl, lb‏ 
oe‏ 

agin ing»‏ 1۵۰۰ سلول پیش‌ساز دای سلولهای 
زیندهاولیه APGCS)‏ طی گاسترولاسیون به وجود آمده وبه 
قسمتی از مزودرم حفره شکمی, جاییکه نات ددجنسی (نخمدان 
(sb‏ بهوجودم‌آیدمهاجرت ah‏ ان مللهای زد 
وه وید پروتین 1 گرندهسطحی رتیل (Stee)‏ ام 
پروتلینی میتوژنیک ترشحی از سلول‌ها طی مسیر مهاجرت PGC‏ 
ol‏ همچانکه وهای اند وله مهاجرتمی‌کند 
تحت sb‏ ال تقسیم a lah ip‏ وله بع از 
رسیدن به مقصدشان در غدد جنسی, برای اووژنز یا اسپرماتوژنز 
ماه می‌شوند 

همانطور که در JSS‏ ۲۲:۳۵ نشان داده شده است, سلول‌های 
اند وه در hos‏ در حال تکون اسان UY gage gh‏ 
ماه Sh‏ بای تلد حدد ۶ یاون اوسیت me Lidl‏ 
bale‏ دود ۲۰۰ ها سلول تا من lage Gg‏ 
دود lide‏ عم رد تخمکگذریمی‌شوند اووسیت‌های له 
شرو By eg pe‏ موز اول توق میشوندبه یل 
این توق پروفزی اووسیتهای وله ناوید هستند که 
نسخه‌هایی اضافی از نوم برای کمک به تیه تغذیه سلول تخمک 
ten‏ بزرک ناه een te ae‏ در وا موز 1 
تزدیکبه۵۰سالبقیم‌اد. د لوغ رشد سم روسیتهای 
وه شرو می‌شود که چام شخات آها به ۳۰۰ میکروتر 
tee‏ موز ی GBS‏ نامه میب نها داز اقا 


cell‏ مج 


* الگوندی, ایند JAS aur‏ انا و رنگ ها و 

اما طی تکوین است 

* هی زیدی مشتخص شدند که a‏ رل می‌کند و 
| آیب نزن موه قص ولد gs‏ تیب بت 

نج شود 

lb hls BUY تکوین از‎ a Jy lag} دیاز‎ Eg 

gy se 2 gh alg sa‏ یات یناد 

شخص شون بلکه در AS‏ ماد به نظر مي‌رسند PE‏ 

pe مخظف بزی مين ان عمل تکام‎ ee در‎ ill 
از اند مشترک را تعکس مین‎ 
cals اتوزن‎ 

le Ug وا در نها صدفه‎ (bj) as 

مشاه er Hl‏ شرع جین با کرموزم‌هی Ais pe‏ 
سازمندهی رشده ساخت gly‏ مختلف سلول و ایجاد لگو 


سلول‌های رده زاباهمة آن چیزی‌هسنند که به ارث می‌بريم 

تصور مشود ککناشتن ln pe‏ ده ی وال تکوین 
کروموزم‌هارا از آسیببه وس کاهش slat‏ دورهای cs laa‏ 
حفط میک با Can‏ حفاطت از لها هی ety‏ 
هسننهمی‌شودبه هر 
[گرچهعمومی نیست) کستده است. p‏ کین اسلا Si op‏ 
نیست: غلب ty Slap‏ لول‌هایتقسیم شونده در نوک 
سافه‌ها و رشه‌های در حال رشد, می‌تونند سلول‌های رده زا ا 
Sol‏ مان یک تیه yb‏ اولة سلول‌های رها ین JS‏ 
دست رفتن و نم دوبره نها در سلول‌های سوماتبک BIg gai‏ 
ژنوم به ارث رسیدهبه تخمآینه را تحت تأثرقرر دهد 

مگس رکه Mai)‏ ماس AS‏ کاهای ‏ 
کروموزو‌ها در قرن قبل oy‏ اموزهآنها در 
تحتیقتتکویه Seng‏ و زیستشنامی ify ale‏ ب کار 
می‌روند و انواعی از چهش یافته‌های حشرات به عنوان مدل‌های 
iad a sae‏ به کار aye CIS‏ همچنین ان موجدات 
مدل برای بررسی گامتوژتز ایجاا تخمک (اووژنز) و اسپرم 
(اسپرماتوزتز)مفید هستند. 

Fin!‏ » دروزفلا با یک سلول دی شروع می‌شود که به 
طورنمتقارن رای نولید تک سلول رده زا (انقط سلول (ab)‏ 
سیم می‌شود که ین ملول UY‏ سیم شده و ۱۶ سلول ایا 


تفرق اولیه رده Uj‏ در بین bls‏ 


hd 


شده در زمیة jy‏ 


a 
BS cba an she 


شکل ۲۲-۲ (شکل رنگی) اووژتر دروزویل؛ یک سول پش‌ماز ره abel‏ ۵ سول برس (Seng te Se)‏ در i LM‏ 
cays Ot‏ الب انز وهای Sage) J Sg cal ad ay‏ وسیت و سللهای پرتار aS a!‏ وهای 
پرستر روعبه نت gIAMRNA‏ پوئین‌های ضروری بای لوغ آوسیت م‌کنند و ول‌هایفولیکول شروغبهساخت بوسته نخمک م‌کنند. در 
ون نی از رومیت به JB gh‏ نی HH‏ بات است. LM LO‏ پوت خمک )8 6( ماه یشود. وهای پرستر 
دوررخنه aMRNA Ula‏ تشه با عاکرد lage‏ رت ose‏ یه بویت ال oss‏ لها ی در ای ی 


سم خمک تدای که سلول‌های ره یماد ناهد شد ‏ نان مهد دقن He cay any‏ ری هس) مرا 


میت 


ll‏ مین سرنرشت سولی در جنن را تین می‌کند مد زين که تخمک بهاوداکت رها gi‏ تخمک ais‏ اه اه میناد 


در انتهای دیگری می‌کند. مبتوکدری‌ها در Slay‏ به هم 
می‌رمند تا فده ATP alg‏ رای Paap igh Aap ld‏ 
سیتولاسم nee‏ ریختهمی‌شود پلهای سیتولاسی از ین 
می‌روند و هسته با ثر con beg oS Sle‏ رین بونامین 
غنی از Sos!‏ هیسنو‌های arb‏ راز کرومئین جایجا 
ihe‏ مراکم می‌شود. 

در اسان Sl‏ سول jp‏ سپرماتوسیت»حدود ۲ ماه طول 
می‌کشد در مرهاحدود ۱۰۱ سول سیم در هرروزو یشترا ۱۰۱۲ 
اسپرم در طول عم تلد می‌شود Ib‏ اسر Lal‏ حنود ۵۰ 
مبکرومتراست. ام اسر PS psi de Sighs Mig‏ 
است.به طور شگفتالگیزی اسیرم در یک گونه مگس سرکه حدود 
BIA‏ سانتی‌متر طول درد که ۰ بر طول نز حشره ری ستکه 
آن Luss abel‏ ابر db‏ شامل سر حاوی آگروزوم و هسته 
مراکم ویک دم تازکی استم دم رای ساخار یچید‌ای است. 
آکسونم که تشکیل شده از میکروتبو‌هاو ED Sm cin‏ 
pal gly‏ ره سمت تک جلومیبد(شکل ۱۸۹ و 
UN‏ بیتکندری‌های دپ دم رژی رای حرکت آکسونم 
به شکل ATP‏ فراهم می‌کنند. 
i‏ چش‌هایی که به بروتین‌های حرکتی اسبرم سیب 


1. Acrosomal cap 


S55 Igoe Degen می‌شود. هر مزاع یجادیک‎ JS 
می‌نود‎ 

سای ایند هک بهیضهای نو در حال تکوین 
ey ihr ole‏ ام موی داد JS)‏ .در 
ate‏ ها در Gr‏ جرخه سول متوفمی‌نوند و Be‏ موی رن 
نمی‌دهد. مد از ولد ین سللهایمتنف شده که Us lap‏ 
مه Hh ig‏ مر مین از ین لا که میتی 
gall‏ باعث می‌شو لول‌های با پل سیتلاسمی (سینسیی 
Sippel aay Wp pS JSS te pe‏ 
اسپرماتوسیت یه به وجدمیید که ار موز یود اما هنز 
دای بل میتبلاسی هستند هر موز ؟ گامت هیودا 
اسپرمنید. Si Sou)‏ که با پل‌های سیتولاسمی ببه Basan‏ 
tate‏ ان پل‌ها همزمنشدن بل سول با lel‏ میشوندو 
اجازه میدهند تا محتوات بین سلول‌هاتقسیم شود لین 
ape‏ نید pane ig Jel‏ کوووسی 
مختص SY UX‏ هر Jo‏ دزد اقلم‌دهده ریک 
شون 

aye‏ ند تمایز برجستهای را می‌گرنند 
(Ader)‏ که ای rl‏ با تلد مد( 
دستگاه گلزی بای ایجاد له کروزومی ٩۳‏ در بای هسنه به یک 
sl‏ سول حرکتمی‌کند. در Sb‏ رک شرع (AL‏ 


pow |‏ اسی dole‏ و مولولی اد 


Ping ونر‎ ۳۳۳ JSD را قطي‎ cpa lb 
بلوغ کامل‎ doe دو نع نو ماد امتژز در جنن شروع شده ود‎ 
ane 2 (PGO) ay bh انکیرلولهای‎ snl (8) ope 
تخمدان کل خواهد گرفت‎ AB روعمی‌نود و در‎ A 
وله درز | توق شده وت بل در‎ ace ape eee 
بد از نخمککذاری,اووسیت مبوز | کامل‎ aye doy ین‎ 
اروت قح بای موز ال‎ $l pte pM ie کرد و در‎ 
محصولاتمیوز‎ ab مفرداسته‎ a می‌نود.داصل هر موز یک‎ 
نی‎ py (b) مين که مر اند‎ Sl) جمم قلی‎ 
با جر شدن 06 درجین شرع می‌شود ودره در حل نون‎ 
جمع می‌شوند. برخلاف پیش‌سازهایاووسیت؛ پیش‌سازهای اسپرم‎ 
چرنه سای متوقف شده و موز نا مد اتود‎ Gr ماگ در‎ 
کال می‌نوده حاصل آن‎ ny ne ge شروغنم‌کنند مدا تیم‎ 
با یواسم ستمل به هم (سیسی نا است‎ i رای‎ 
معا‎ a pha مرو ده‎ Salons de اتید‎ 

{PS aye 


شرع میسط ی ly‏ در بخش :77 خوامم دید 

چندین رویداد مهم طی گامتوژنز رخ می‌دهد. در هر دو جنس+ 
موز تعداد کرونوزو‌ها را به دستذ هاپلونید کاهش می‌دهد. 
استهبندیکرومزوم که اداسه می‌بید خودش یک تولدکنده 
ical‏ تغیبرات است. از آنجابی که ۲۲ جفت کروموزوم در انسان 
وجود درد و شانس ساری رای رسیدن هر جفتبه یک گامت 
وجود درد ۲۳ رکب احتملی از کروزومم‌تند طی میوز به 
رجود آید در gw‏ جممیت‌های انسانی, pd‏ سنفرد نوکننید 
هنروژن در حدود ۱ در ۱۰۰۰ جفت یز وجود درد همچنین afl‏ 
متوسط کروموزومانسان حدود ۱۳۰۷۱۰۴ جفت باز رای ۱۳۰۰۰۰ 
نوع از همولرگ خود است. 

esto!‏ را به نوترکیی lis)‏ یک hb‏ در هر 
کرووزوم که تکیات جدیدی LI ase dell Wg J‏ 
ys‏ گرناگنیحال olla‏ میشود.همچنین FS‏ در جنس 
نر چسیت pl ig ae Jad‏ حامل کروموزوم X‏ 
یجاد ود ده می‌کد در clad SI‏ 5 جاوی کرموزم ۷ 
هستند. ناد yi‏ ایجاد م‌کند 


1- Kartagener’s syndrome 
Situs inversus 


Op: 


‘iene 8 Ren lee مک نات عقیی‎ thay 
بازوهایدائیتی در اکسونم‎ yas ارتیمندم کتا‎ 
ایجادمیشون) باعث بی‌حرکت‎ Gad Ga با جهش‎ aye (بعضی‎ 
شدن تک و مرک می‌بند رتچ ن ری جنس نرو موی‎ 


1 ۱ 
ایئرسوس" al‏ سیتوس ایورسوس نقص در ly‏ است که قلب و 


در wb Jou‏ این اهنجری در تج 
است که مجور طیعی چپ راست بدن طی 


cap امه در‎ a 


Sp Sp عدم‎ 


HL os srr 


اسیرم و تخمک آنبه راحتی جن شده کشت و بهآسانیدیدهمی‌نود 
مشاهدات ادا پیش همتههایتخمک و رم ب رده هه سوم 
موجود نله ده در yb‏ نی استه SS‏ کرد 

LS‏ ملاحظه است که اسپرم حتی توانایی رسیدن 
oa Suid‏ تخمک را درد بای ملد اسان یک سم در 
Jo‏ رقابت با یش از ۱۰۰ py ope‏ دیگر بای ورو یه یک 
تخمک می‌باشد و مسافت طولانی بای رسیدن به تخمک راشنا 
So‏ تلود براینتخمک دای چندین لب احاطهکندهاستکه 
از وود ارم pp iF Se SS‏ یی oT‏ بای 
سرعت وشن نوی ته دک بهتخمک مود Stag‏ 
می‌رمند|شکل SUIT‏ سپ نان شاملحدود ۰۰۰ موتور 
این ات که میکروتوول دوم لاف می‌دهدو Sah‏ 
خمش متولی pal‏ ون به طرف جو ید (شکل (AP)‏ 
برآوردنیروی تولیدشده با پروتین حرکتی oath‏ دامنه‌ای j‏ ۱ ا ۶ 
یکونوتون(0۱0) درد Stel‏ یک pN‏ بای حرکت سول قرمز 
خن کافی cal‏ یک ارم به وصوح مقر زیادیقدرت BP‏ 
ایجاد aS‏ 

pel اه آروزوم) که دوک سر‎ art) agin STs 
فشاء رای‎ Ay تخصصی شده متصل‎ A شدهاست یک‎ lay 
Stik فقط در زیر‎ sig غشای‎ cl بره‌کنش با ووسیت‎ 
آروو غدایآن‎ Sp پلاسمیی در سر سم قر داد در جهت‎ 
(شکل ۲.۴ در اخلآکوزوم‎ cule S بهلوی غشای هسته‎ 
تا‎ aif محلل تامل هیدولاها و روهار‎ slags jl 
سلول‌های کومولوس که‎ laa hy که اسپرم به تخمک می‌رسد‎ 
تخمدانیجای‌که رومیت لغ یود مشتقشدهاد را‎ JI 
i ناسنا ریک مترکس‎ bere سپس‎ Spl 
خارج سللی باضخامت تقربا ۶ میکروتر مواجهمی‌شودکهتخ را‎ 
۳ زوناپاسیا تا درجه زیادی از‎ {Mba Jos) age db! 
شده‎ JS می‌شوند.‎ ab ZP3 گیکوپروتی که 7 7۳2و‎ 
جون اسپرم به آن متصل‎ call guts ly 2۳3 aca 
می‌شود. بقیمانده‌های قندی بر رری 2۳3 برای اسپرم به مننلور‎ 
اج جوگیری‎ ING لام میشود و برشتن‎ Cig yas 
می‌کند.قندهای روی 2۳3 به با ۴۱ و گالاکتوزیل ترشسنراز‎ 
روی سطع اسیرم متصل می‌نود. زملی که 7۳3 در‎ (Gall) 1 
روی سر اسبرم را لاه‎ Gal تخمک تجمع کبیهای چدگنه‎ 


1- Zona pellucida 


(oe 


a! 


| بو 
alge SE‏ 
۳ و 


۵ شکل ۲۲.۴ اسپرمیوژنز a‏ رید( به لول سیم Be‏ 
( 6) ال & سری از یرت موفروژیک است. در یک له لاه 
آکروزومی در ML‏ هسته شکل می‌گیرد که نوماه مراکم می‌شود. در 
Se tel‏ زک طریلمی‌شود و بشترستوبلاسم ار آن از دس 
رفته ویک غلاف Sinn‏ شکل می‌گیر.گچهدرینجا نشان دا 
تشده است» هر اسپرمنید با پل سینوپلاسمی به اسپرماتید مجاور متصلٍ 
است (شکل (PEND‏ اینها طی اسپرمیوژنز جدا می‌شوند. هحچنین هر 
سلول pl‏ یه ard ye‏ حرکتکند 


عمل cil‏ نما یکی بی‌کند 
لقاح می‌تاند یک پدیده تماشایی باشد مخصوصاً زمنی که 
هم go>‏ مرجنی صخرههای بزرگ تیا p Sad‏ سبرم 1 
در یک تب در یل سال در tye‏ کامل ge ST‏ رین لقاع 
که Sloan‏ ابرم تخمک استءچندین gla‏ 
gigi LLL‏ یک سول امه تخمک؛ جع شدن زوم 
AS) ated‏ و نه شتا At JW‏ تفسیم میوزی pS‏ 
آغاز رم وه عالسازیژن اسب لین بر b>‏ سل ۱۶۰۰ 
توصیف شد و تخمک‌هاکه بزرگ‌تر هستند خیلی قبل‌تر تشخیص 
داده شدند. Ul‏ خودقاح مستقیماً مشاهده نشد و در اواخر سال 1۸۰۰ 
مستند شد. الا برروی رین om peal aby‏ 


ال pow‏ نی سلولی و Ail‏ 2 


hg‏ هم ام شود و هسته یلد نخم حاصلمی‌ود 

یک اووسیت امکنات JIE‏ ملاحظ‌ای برای تخم تزه شکل 
گرفته درد در بان و خی از وهای دیگرجنوری: ها 
۸ میزکدریی نخم از تخمک DNA ge lee‏ 
ib a al ahs‏ ند ترت DNA‏ 
ya al Se‏ جنس ماه بای Ste) ey py‏ 
مها یه رابود اسب ار رده شه ات ی 


موز ووسیت Buy NS go peas eed‏ 
نم‌انههمبنن طی ان دوره RNA‏ اووسیت i‏ است.درین 
بن افلب egaMRNA‏ هیتونیفانیوجود اند که رای دم 
کوتاه پلی - ۸ هستند که با رادمان کم ترجمه می‌نوند ترجمه‌این 
۸ نوسط یک پروتین متصل‌فوند به ساقه - حاقه 
(5۱3۳) "که 4 نوکتوتدهای انتهای GIST’‏ ترجمه‌نشده 
متصل می‌شود. تنظیم می‌شود. 51۳ تنظیم شده توسط 
فسفریلاسیون, با چرخه سلولی تا حدی که MRNA‏ هیستونی 
Joy‏ شده و ترجیحاً طی فاز 5 ترجمه شود. تنظیم می‌شود. 
mRNA‏ 89 ریت طی تکوین وله ats‏ به طور 

متفاوتی id‏ می‌شون 


ش بذیری ais‏ فل‌ازیژن براساس منأمادری با 
پدریکروموزوم راکتترل می‌کند. 

Jac‏ می‌رودکه لو پیش هسته که توسط اسیرم و نخمک اهدا 
می‌شونددرای وثاییبرار بای ال کردن ژن‌ها,به جز اختلاف 
ow‏ کروموزوم‌های 9X‏ ۷ باشند.ولی حتی بمد از SA ed‏ 
کروموزوم‌های مشتق شده‌ماذری با پدری در هسته یکسان هستند, 
Ltt‏ جنس نر یا ماده پیوسته gl ao‏ تأخیری است این پدبده 
ترس lea‏ در ce‏ موش singin Caos Sl‏ دیلو 
می‌توند از دوپیش هسته نر abl,‏ که در توری کفی است. سانته 
tig‏ هر چند تخم‌هایی با 92 ژنوم هایلو: 
بفتهای oo slag Ul ai ale ays oor UB‏ 
Ge‏ هستند. برعکس, تخمهایی og go‏ هابلوند Gi‏ از 
جنس ماه چنین نب USS pal gaps‏ بای زرد و 


از جنس نر 


چفت که افت‌های خارجی [sata gis‏ 
تفسیر ین نیج فریند نقش‌پذیری gg‏ نامیدهمی‌شود که 


1- Stem-boop binding protein (SLBP) 
2- Genomic Imprinting 


tiny G J] Seago‏ درسلول SMe‏ می‌شود و در 
نتجهآگروزوم اگزوسیتز نود و محتویاتآنبرروی سلح تخمکٍ 
آزدمی‌شود(شکل ۲۲.۵ مراحل 1و 2( hy Laat‏ واکنش 
آکروزومی نمیدهمی‌شود. اسپم‌های فاقد 021 قدربهاتصال به 
3 یادن واکتشآکروزوس بسن گچه بروتین‌هایدیگر 
spel Sadao a‏ ری نقص GAIT‏ هم 
به at Le hy‏ شوند acts‏ 7۳3 مخت گونه اس 
نی از LS‏ جنین (pp) ho Jp‏ سم یک وه و 
تخسک از گنه یر saan ihe inh‏ نیمه a‏ 
eet ead‏ سر یود ان SOUL de‏ شدن 
خودش نفوپذیرکندغناهایپلاسعیی تخمک و اسپرم با به هم 
متصل ندهوادغم می‌شوندر 
تخمک برود (شکل ۲۳۵ ماحل 3 5 بز هم پروینهای 
تشخیمی aby‏ کشف شاد که ادغامفشاه را واسل‌گری 
می‌کند ثل CDI‏ یک ایتگرین » ای پلاسمایی نخمک و 
۷0 یک ogy‏ با من یموولولین در SE‏ سای 
اسپرم (شکل CD9 sole lain {ITF‏ و 1200700 می‌تونند 
هدف‌هایی بای inh JAS‏ 
به hid‏ جفتگیری جواات, مرها در Liban‏ برای 

رسیدنوادم باتک قرر ی‌یرنددرحلت PUA poh‏ 
سلول اسر احتمال رده تخمک در دسترس برسند ارم ال به 
طور Leal «diye‏ نف کرد وبا تخمک pel‏ می‌ود و 
پاستی توسط تخمک ایجد میشود که از پلیاسهری:|وود 
اسپم‌های دیگر با Se Sto (Sl caring‏ سیم 
بعدازاین که در ادغام لح ووسیت موف ند ao‏ از * NCA‏ 
ale‏ رود ابر شروغبه جرب در حدود ۵ ت۱۰ میکرومر بر 
تیه رومیت مینک ol‏ جریان یمین Sead‏ باعث 
می‌شود PIE IS Sb Sein‏ زير SE LM SL‏ 
sb Jab‏ تشری. elas tk ab jl a8 cbs‏ رها 
سازندویک غشای پشتیان JO pd‏ بگیر ده ووداسپههای 
sph Sod‏ می‌کند این واکش قشری, > asa SSIS‏ 
land‏ زد میکرفیلامتهای کین که راخب ورودسرم 
JS sol)‏ یجاد مشود کترل مشود جرا کلسیمی 
a ll‏ توس یام ابرم تخمک به نان بای Hey Be‏ 
تکوین تخم نیز عمل می‌کند از لین SoS lg,‏ میزتخم 
می‌باشد (جیزی که در میوز | متوقف شده بوده مجدداً از سر گرفته 


می‌نود: شکل (PTT‏ سپس هسته هاپلنید تخمک و اسپرم 


زهمی‌دهند که هس سبرم به داخل 


7 مل ۱ زاس سول ول وین 


ای 
Oe,‏ 


سیک 


شکل ۲۲.۸۵ (شکلرنگی) gba pl‏ قح clack (a)‏ 
hing‏ رومیت موش که یج نان اد شده با یک لها مراد 
شفاف. زوثپلانید احطه می‌شود که یک ماتریکس انصالی برای سپرم 
فراهم می‌کند ضخات تخمک موش ۷ میکرویتر ات و ضخانت 
Fad‏ یکرمتر است.جسمقطبی یک محصول Shah‏ موز 
ul‏ یله مق ۳۸70 ماش (0) در بح ری قح رز 
لاه he‏ موس ارف تخسک بای رسیدن به ناسنا و 
می‌کند 62 برهمکنش بین Gall‏ یک پروتتین در سطح اسپر: و ZB‏ 
یک گیکوروتن در Madly‏ واکش آکزوس ا ای میک که 
از وزیکیلهی آکررزو آزدمی‌شوند. 6 تجزیه زوناپلسا با 
ی وکنش آکوزمی ب سم اجه میهد که 
ورد تخمک شود پروین‌هان یه تشخیص دهنده در سلح تخمک و 
pleaded Ha pel‏ نا | هبل Se‏ 8 و 6 دام و با 
وود هسته اولن ppl‏ بهمیتوپلاسم تخسک, آزادسازی کلسیم در داخل 
اوسیت راب میناد Le eg dru) SS‏ 

اد cy 65.033) bl‏ جلگبرن 
ane ali‏ اضافی بر وی ati‏ مین a‏ 


حیدرولا و پروتاز اد 


غشای ووسیت پاسخ دا 


| یستشناسی dae‏ و بولک 


g 
مانب طر اوه‎ do de 9 در داد کرووزوهای 6 در‎ 
Stl دور محصولاتبیتری که رومزوم رز‎ 
AX psig بهچنین تر یاقا دور محصولات‎ 
Sheela ود و مکلیسمهی زیدی در خی ,شم‎ 
تال حیی بان زنکرومز نی به کر رفن در حدود‎ obit 
ازیک غلا سول خرجی‎ opin روز دا نع جنن‌های‎ ۳ 
ویک توده سول‎ inher Levee See phos 
داخلی که جنن را می‌سازه تشکیل شده است. در ان مرحله یکی از‎ 
ولد پدری) در هم‎ IXp beste در کرومووم چا‎ 
BS مد واه ماک شد و لت‎ em وهای‎ 
هستد یم‎ J Np oping lage منود نصف‎ Jib 
مکایسم‎ SX شدن‎ Jaye tan پر( فال‎ pin 
جبرانمقداری است که ماده‌ها و نرهاتولید سطوح یکسانی از‎ 
EE محمولاتژنکرومزم مین رال که یک ملول‎ 
Kp مشاه ایا‎ X کرومزوم‎ whe را‎ ۱6 gas Jie 
Pt Jee Ue هم ادها‎ 2b yale Si 
می‌مانن. بنبراین هم زن‌ها تدای موزئیک خن‎ 
ونصف دیگر‎ Job Nm کرومزوم‎ Voll sla Je زا صف‎ 
ری فدل هستندچوندکرومزومب طو موس در در‎ 
جفت باز متفاوت هستند سلول‌های افراد ماد با توجه به‎ ۰۰ 


هستند. 


saad‏ ولست بهکروموزوم JW‏ مشاهت زیابینخوامند داش در 
قابل ترا hl‏ کروموزوم ale J‏ در هب ge‏ هستند 

SX ای از کرومووم‎ a نز‎ ping ghia ye 
دراین‎ NVA نمیدهمی‌شود درد (شکل‎ X مرکز غیرفعال سازی‎ 
طویلی را کد‎ RNA تاحیه ۲ زن وجوددارده 131 و )5( که هر دو‎ 
می‌کنند چون ژن‌ها روی هم می‌فنند و در مسیر مخلف‎ 
نها با یکدیگر آنتی‎ RNA تسخهبردری می‌شونه محصولات‎ 
که نها در‎ RNA سس هن رین نم مکوس داد‎ 
دوکروموزم سول مه ساخنه یشو اما کرووزمی‎ IS 
Xist RNA که‎ gout که از آن ساخته شده است را می‌پوشان. از‎ 
تیه کروموزوم دیگر بو آنکوموزوم از دیگرپوشانده‎ 
یمان‎ BU Jaa ننده و در‎ 

مکانیسم eile,‏ بیان ژن اعتلا از یک کروموزوم کاملا 


Meas ۲‏ 
خن ده است. Sup JS pe‏ "در مرک غیرفال 


1+ Dosage compensation 
2- Cisacting contral elements 


طی امپرمانوزر و Hig‏ رخ می‌دهد نقش‌پیری با تغیرات 
کرومینی p (DNA gly sil)‏ گاستهای sw Jl»‏ 
تکمیل می‌شودبه طوریکه نها elas‏ مین بای فملسازی و 
نسخه‌بدری JB‏ دسترس می‌شوند بای Sagal» Joo‏ 5 
فاکتوررشدشیهانسولینی (IB)‏ | روی هردو نسخهکروموز ۱۱ 
ee‏ وجو اد اد کرموزوممشتق از مدرغیفال است. 
See‏ در nga ie‏ ژن ght‏ که گنه 2 را رمز 
Uae‏ 2 راب Joe a any gid‏ هضم ال میدهد. در 
کروموزوم ۶ مشتق از نس نر یرال است در ای که در نس 
ماه Jd‏ میبشد sys‏ تولی says‏ 0۱۷۸ | تفیر 
تمیدهد یدیل سا در مادری هر کرموزوم کربه امت لا 
بقل اد ید aly»‏ دهد 
ناهنجاری در نقش‌پذیری ژنی که باعث نقص در رشدء 
بیماری‌های ار مختلف و سرطان می‌شود اهمیت این رید( 
ری ننی از Ba op‏ 
DNA‏ طسی تسماز ره زا است. نوع مهم و Feds‏ 
متلاسون,دینوکلنیدهای 060 )را قیر می‌هد که در حدود Ye‏ 
میلیونبار در زتوم chain‏ & می‌دهد. byes‏ ۶۰ تا ۸۰ درصد 
اقبمندههای ۵ در نوکوتد ۳60 با چندین Joe‏ تفر تفر 
دادهمیشوند.یشتر متبلاسونهای CPG‏ در (سلول‌های رده 
ای cat oes (A‏ محوبیشوند این اجه فالیت 
ab‏ می‌شود متیامیون مجدد 


نشان می‌دهد. مکنیسم :2 


دوه بهزن‌های is‏ 


se‏ رده ی in‏ سته هنک erie‏ از 
ماوت وه lie)‏ که ye‏ 5 است با (a‏ تحت 
تفر Sais gs sage‏ و ppl‏ با نکشتبوری 


مشخص موز nip‏ لقع و نایز تیان در 


تسم ودر مرحله بلاستوسیست جنین موش رخ می‌دهد گر 


گلتبردری شده را تحت 


امر ays sho}‏ 
یل وودانگشتدری pid shia‏ درحدود 
۸ ژن در سار مین شده اس که نکشرداریمی‌وند 
ما هی gid i‏ رود د کل رشد وتکونحنن 
Sp ty hala lp pi‏ یک بط Gl‏ 
من کترل رشد و مت پدری ری ژ‌ها وجود رد 
یک باه خیلی خوب کروموزم WX‏ ججوانمنداری( 
می‌شود 
تره یک ومادا وتا کروموزوم رنه لل yl‏ اخلاق 


| Een 3 


| راد rel‏ رفزی aS‏ ای ig all‏ 
اسپرم bua Mg‏ را جزیهمي‌کند و pe‏ به Pal‏ غشای 
پلاسای سر و تک می‌شوند(شکل ۳ 
لقاع یدب یک سلل سم معدود شود تاز دم تال 
MS sre nar‏ اسر . تخمک تفیاتی در 
اوسیت All‏ م‌کند که از وود امپر‌هایدیگر جاگری 
می‌کند. 

| ی یواست هر دا یک 

| اراک ie‏ وی نق‌پنیریزنی یت همة آل‌ها 
دریک سل را محدو Se‏ در بضی ژن‌های شیر 
نسخه دری در Jaber‏ و نسخه ماب il‏ غیرفال 
Syed‏ 

sta |‏ رز تا درز در 

ave‏ منجر به تولید gly‏ محصولات نی با می‌شود که 

مضر است. این حالت در زن‌ها با غیرفعال شدن یکی از دو 

کرومزم در هر سول ge‏ وه ری شده ات که 

(OY JSS) چا قداری شید مي‌شو‎ ss 


نوم Age‏ به 


]نو سلولی والگوبندی اولبه جنین‌های 
هره‌داران 

اج یک سلل tl pn‏ بات می‌شود که سرا تیم 
شود طیروزهای la LS‏ شکل گرنه دید شرع به 
JL‏ و درافت gly‏ که ig‏ ید ها مین 
مین لین Sy‏ بهنظر مد که نع سول وسبس 
go> gh‏ در ات محورهای مختلف اد در انز 
وهای يشتر نج به شکل‌گیری لها چاه سلولی 
می‌شودکه بفتها وهای مخلف lao‏ بیشتر این تعین 
سنوشتهای وله یه aly lagi‏ دک در pad‏ دا و 
۷۶ بحث ند Sas Sc lj age‏ لول نو به 
وید یام می‌کند و یهللا رای نوی خواهند کرد که 
gl‏ رنه ام ge td‏ سپس دربفت یام تلد 
وهای SS ell bass‏ ین ژن‌ه ابا کول 
سرنوشت سلول درافت کنده تیم ig‏ 


- Colocalize 
2- Polycomb-group proteins 


ساری 1 در هر wings p‏ در وهای مان حضور اند 
(شکل ۵/۵ یک bp fips‏ راید داز las‏ 
Sato ule‏ رل ming Spc‏ در وهای 
ماه یزان هیک تروموزم Je‏ شود بو مقت هم 
معل lapse‏ هم محل gd‏ ممکن است Neel‏ بیان 
پائین »15 از کروموزومی شود که غیرفال خواهد شد که منجر به 
ty opin it)‏ وبا Nit‏ ود وال 


(Mal‏ موجی از ین بای اف & Sale py‏ منجر به 
غیرقعال شین کرویوزوممی‌شود. 

یمد از توید Xist RNA‏ پروتئین‌های گروه چند ۳1 
اقیمانده‌های لیزین TY‏ بر روی دم هیستون وا از کروموزوم X‏ 
پوشیده شده ا را تییر میدهند این تیروبقیهتفیرات ول 
مجموع‌ای از تیبرت کرومتینی هه pe Siig‏ بتاکم 
ly‏ و خیرفال شدن نسخهیراریمی‌شود 


lily گامتوژنز‎ 

* در جنین‌زابیاوله, سلول‌های زاینده وله بهکتدها 
مهاجرتمی‌کندو شروع به Seep) Bey‏ یسم 
در زهدان (utero)‏ می‌نماینه اما این سلو‌هاکامل 
spies |‏ 

jpg‏ بستانارا,اروست‌های BD Ay‏ جنین در 
Jo‏ تشکیل در مرحلهمیوزمتوقف و در تخمدان rd)‏ 
می‌شوند. بدا نج آها موز را تکمل نموه و اووسیت‌های 
لغ Soul ala‏ می‌ند (شکل (FO‏ اووسیت‌ها حاری 
نی از مترکدری, LAMRNA‏ و بقیه وا لام بای 
| تکوین له هستد. 


* در اسپرماتوژنز پستناران پیش‌سازهای رده زبا در OF‏ 


SS |‏ می‌شوندو در da‏ ذخیرهم‌شون. ین سلولهای 
ih‏ داز ود pa je‏ ده وهای ها 
abel‏ مین (شکل ۲.89 حاصل plas‏ نها 
SH Se Yeo pe! (pte‏ طویل و هستذ 
فشرده است. 

طی لقع سم ادا اه ری [زوتبلامد) در خرچ 


orton‏ سطح اسپرم را درکیر PSIG Ae‏ آکروزوس 


de و‎ das زیستشناسی‎ |] 


ou 


Xiu فیرفال‎ tla) 


spe pit)‏ رده ها 


نی در ayy‏ اتید 
Be pies‏ 


7 
1 | 
و درون بک کرروزربک(شخ بای وچ 
می نود ون رون دگری 


3 
یاراد‎ gi 
by pate نسخه بردری‎ Sa 5 
5 
رل‎ x 


teas مود در‎ dens 
۱/0 


از رورم غفعال Sg‏ 


۵ شکل PRY‏ جبران سقداری در پستاندارانساده در الیل 
Sedo‏ از گرومزوهای 6( ماده p‏ ساختارکروتیی hy‏ 
Shes alas‏ می‌شود ان کرمزوم بقل Shan‏ جسم بر مد 
gee pie‏ که حضور دوکروموزم Hails ge 2) X‏ 
می‌کنده شامل یک تیه درگرومزوم ات رک غیرفلساژی SX‏ 
در قست 8 ترسم شدهاست. چفت تفای WIC‏ در کرومزوم‌های 
چدری و ماری در ده راید چنمدریمشخحص شده ily‏ ید 
St )0(‏ جت شن ور تجه رواد به سرت ld‏ در هر 
سول & م‌دهدنصف سلل‌ها دای 6( غرشالمادری و نصف دیگر 
Jd X ao‏ بدری هداز آجابی که جن‌های نر تن یک 
ins‏ درد هیع Gay ys NIC Ss i>‏ دهد و هیچ 
nist gRNA‏ تولید نمی‌شود بناباین غیرفعال‌سازی کروموزوم X‏ 


وود ناد 


تمهیم منجر Cola!‏ رویداد نمایزی بی‌شود. 
تخم یک سول توتی پوت (Ny sg)‏ است به خاطرای که 


۵ شکل ۲۲۶ یک پروتئن غشییاسرمادغام stl ll‏ 
Sars‏ را میانجیگری می‌کند.80790], یک پروتین در SLE‏ 
lead‏ ابرم اسان و موش, امن غشاهی سر و اروسبت ‏ 
es‏ مین (2) تخمک هام از طریقزویلا سای خود سر 
هتروزیگوت *20۳00] با هوزیگوت Izumo‏ بارارمی‌شود این 
SDN Se JSS‏ فا کتز(ست یک تخمک انشان یدنه چد 
اسب ake peed cole ott abl‏ هوخست 33342ک 
سم a‏ آبیرنگ می‌کد,بهمحیط Sl‏ می نود در اسیرم 
"00 بیان ae‏ ریبد کرد رم که با نخمک وش 
می‌هند بدا spl‏ با هوخست 33342 نشا میدن هی 
اعامی با اسپرم 100007 مشاهدهنشد. (0]درآزمایش دوم 
تخمک‌های sb‏ ای هاستر با ام نیب وحشی اسان در حضو ی 
Izumo‏ اسنی le (Anti hlzumo)‏ دی کترل هبار 
شدند ی از ۶ ساعت مها هوضست 33342 iS,‏ شدند 
ادا در عدم حضور 2 بای ۸001120000 (ies dase)‏ 
مشاهه دسر رال لک er‏ میک 


a Eee 


as‏ (شکل VU‏ جداساژی این لول‌ها به cle‏ بک رده 
سلولی,بیشرفت‌های حبرت انگیزی در دستکاری ژنتیکی موش 
ایجادکرده است.اولین علامت شاخته شده سرنوشت ۰160۱۷ بیان 
gj‏ 064 می‌باشد که تنظیم oS‏ ضروری Ua Spe io‏ در حالت 
yy‏ است, 

TCM وهای‎ att رک در شکل ۳۲.۹۵ نان اه‎ alan 
شده‌اد در ال یه سلولهای 12 یک‎ ly gd دریک طرف‎ 
16و پلاستوسل ایجادمی‌کن.درین‎ SIL تیپ توخلی در‎ 
سین سلولهای‎ Spr مرحله لامتوسیست با اتصالات سلول‎ 
مجاور در یک صفحه اپی‌یالی مازمندهی شد‌ند در مقبل»‎ 
سول‌های 161۸4 یک توده شلی هستند که بهعنوان مزانشیم.‎ 
Alby ct اسطلاح اج ری سللهیی‌کهانصلات شل‎ 
زيم‎ ila pL cS شلی درد توصیف می شون طی‎ 
یال یا اعکس را م‌گذرندسلول‌های ای یلی»صفحدای‎ 
کرده, حرکت هماهنگ‎ Jar ابجاد می‌کنند که به عنوان یک سد‎ 
داشته, و خاصیت قطبی واضحی از یک جهت صفحه به جهت دبگر‎ 
عم می‌کند وبه ار‎ Spot ante ape a> 
ان ملوله باتوی بای جداشدن از‎ mde یکسان کنر پاسخ‎ 
ام جدیدی‎ aS yp copys همدیگربه صورت سلول‌های نفد‎ 
و در‎ Soe kal) ok سلولهای خونی گردش‎ athe abe 
see UBL سلول‎ nga et ag یک‎ 


نوم اغلب سلول‌های سوماتیک کامل است 

ری زنوم در مرحل اویه جینی چه فقی می‌فن؟کرچه 
بخش‌های مختلف زنوم در سلول‌های مختلف نسخهبرداری 
می‌شوند وی به ظر میس که خود زنم La‏ در همه سوه 
مشابهباشد. یک استنا مستند شده. طی تکوین اشفوسیت از 
یش‌سازهای خونی رخ می‌دهد قطاتی انوم طی نکوین لفوسیت. 
از دست رفته ی allie‏ می‌شود و کلون‌هایی از نفوسبت که زنوم 
یکسان ab‏ | تولیدم‌کند (فصل ATF‏ همچنین, آریتروسیت‌های 
ly‏ (سول‌های قرمز خون)فاقد هسته هستند و زنومهستهایتدارند 
ما به نظرمی‌رسد آغلب سلول‌های سوماتیک درای یک زنوم دست 
ong‏ بر با آ که در رده یا وجود an Of‏ 

شواهدی که حدثلبمشی سلول‌های سواتک دارای زنوم 
کامل و عملکردی هستنداز تولید موفق حبوانات کون شده توسط. 


2+ Embryonic stem cells 


aly ab‏ همه ناع سولهای بدن رادار Ube ci‏ تسم 
تقسیم سلولیقب از لانهگزینی جنین دررهم, دنبال می‌شود (شکل 
{VT‏ کروماتین منراکم غیفعال از لحاظ نسخه‌راری اسپرم با 
جایگزینی هیستون‌های ویژهاسپرم باهیستون‌های S roo‏ توس 
اووسیت فراهم Clb dey‏ علدی بر می‌کرد 

ol p‏ ولا نت کروی هستن و tly‏ سل به دیگر 
سلول‌هاازدستمی‌دهند [(شکل IVA‏ همان gh‏ که بهصورت 
تجربی در گوسند توصیف شد هر سلول درم ۸ سللی رای 
aol Jt,‏ یک حبونکامل است. ۲ روز Jae‏ قاچ جنن A‏ 
سلولی دوبره تقسیم می‌شودو مورولای ۱۶ سلولی ایجاد میک در 
cae Jl‏ یل le GAL‏ و جنینمتحمل 
فشردگی می‌شود oo‏ فرآیندتا ay‏ به مولکول‌های سطحی E‏ 
کادهرینوابسته است. ۱٩ ni)‏ فشردگی( ا الیش 
ys file‏ ملول اشیمی‌ود و تبجهآن تدهستی از 
hg (Ss Vy) ge‏ بدا بضی از sn Sn‏ 
Ja SL‏ باه و gle‏ شرع 4 9 Sb 4 eS‏ حرف دالیء 
بلاستوسل, می‌کند.نقسبمات اضافی جنین مرحلهٌلاستوسیست را 
تولید می‌کندکه LH Nee‏ تدکیلشده ات که دی نع 
سلول هست: تروفوکتدم(115), که پاتهایخارج dae‏ من 
جفت al‏ خوهد کر وه سلولی Vg SIEM) gle‏ 
abel‏ خواهد aS‏ 

این که یک سلول بهعنان pICMUTE‏ ظرگرفتهمی‌شوده 
با ABLE‏ آن در dahl ce‏ می‌شود ین عامل به صورث 
تجربی Sab) Sb‏ سلول نشانار در fob‏ یا خارج هر نی له 
LAL age‏ ود (شکل (TVA‏ قرب وهای انار 
شده در خارج منحصرابفت‌های خارج جینی (TE fate)‏ را تلید 
ll gate‏ که ال ورد lacs be jaa‏ چنیا 
تولیدمی‌کند(018] de JDNA aly, jal (ICM‏ ژن در 
هر Oat Hyg toys‏ بجسه‌ای در بان ن‌هیی که از 
tye‏ دوملولی تا مره بلامتومیست نقش دارند | آشکار 
کردحتی gl‏ جین‌های YS‏ له از مسیرهای پیمرسلی ant‏ 
Notch‏ و 10۴ استفادهمی‌کند 

هردوی سللهای TE‏ و 161 دای خواس سول نی 
هستند به یل من که هر کام خد تجدیدی نود و ap‏ ب ایجاد 
دودمان مجزابی می‌کنندکه جمعیت‌های متنوعی از سلول‌های تمایز 
یاف alg‏ ماد وه سللیدخلی goad CM)‏ سلولهای» 


یی (ES) "ie‏ هستند که در هر قسمت جنین شرکت 


ISL‏ ۲۴,۸ قسیم سهیم ae i‏ ان مات رد للیکمی ble a 9p‏ موه طرش رای کوچک یو 


رن زوم gle ae‏ موه Scape‏ بای 
acd JSS‏ موش Sindy hare‏ شود 


استرولاسیون UPI SOW‏ سلولی ایجاد می‌کندکه 
قطبی می‌شوند. 

ساول‌های چنینی تشکل دهنده توده ساولی داخلی 
بلانوسیست دای es alain She Ja a‏ شبیه 
یک جنینبهنظرمی‌رسند هزودی A a‏ بلاتوسیست در 
داخل aes FAY wy be‏ توده در هم پوس سلولهای 
ICM,‏ به ساختار Cadell eae‏ جلوبی gers pom‏ 
چب .رات بر می‌گرد. همانطورکه در شکل ۱۲.۱۰ شرح اه شده 
wy‏ سولیدخلیبه صورت ولهپ دو لاه که هیوبلاست و 
otal Mg!‏ میشوند مج Ope‏ یلاس YAS ce‏ 
abel‏ خواد oS‏ هیولاست,ساختارهای خارججننی که کرش 


خون مادم رتاط برقرر می‌کند Seg shelly‏ بقیه ساخارهای 
ob‏ جننی, زرف کنودرمتشکیل خواهند شدکه بعد از 
afd‏ توقولاست nal‏ مشود 

در موش که تشکیل مهره‌ها وسیعاً مطالمه شده است؛اولین 
علامت محور جلوبی -عقبی درروز ۶/۵نمابان می‌تود [هفته دوم در 
gl‏ در این زمان شیر J‏ مشاهده. خط اولی. در سح el‏ 
بلاست در نابای که عفب جنین خاهد شده تشکیل می‌شود. 
سلو‌ها طی فرآند گامترولاسیون در اتدد خط AY)‏ لاه 
ead!‏ رارک کرده وه LSD‏ فضای بین ا‌بلاسن و 
بیولاست میرن (شکل sag (TY‏ وه BU‏ رفن 
pagal‏ جنر تشکیل می‌هن و Tin S Ange‏ میسن 
مزودممی‌شرند.سلولهایی هه دخلنفته مور با درم 


متن را ملاحله laf‏ 


کلونگ تال een‏ ب دست aly‏ رین روش هسته یک 
سول بلغ (leg)‏ به تخمک که خودش فاقدهسته شده است 
اد م‌شود سپس تخحم دستکریشده که شامل ند p>‏ 
کرموزوم اس لتخم است در دخل یک ما روش دهنه 
کانته مین نها مبع ORM‏ زتیکی بای هنیت تکوین 
oe‏ نو هسته‌ای از سول سیک دهنه است نقص مکور 
cla] By‏ ینک تیا دراد ان a fap S‏ 
سالهای نی ای نم ال aa‏ یا مي‌کند تی در ماد 
میت یفن لو شده رف ال یمسا پزشکی وجدا 
حتی اک سللهای ls‏ ای زوم ite Sed LU‏ وضوع 
Sle‏ پرئین‌های نا لا نسخابردری ال هستد |قسل‌های ۶ 


و ۷ بای مال یک ملول یتفن دای نم دست نخوره بدا به 
aly‏ وضیت‌های کرومینیبه ارت رسیده ار ناهد بودبه 


صورت Jd bine gore‏ شید 


شواهد بیشتر که زنوم سلول تعایزبفته م‌تواند به داشتن 
خاصیت تسیل تکوینی یک لول her‏ جننی برگشت کده از 


عنون سول دهنده ad‏ ند به دست hj ale‏ هسته 
la gle‏ تیاه JS a aly‏ وسیت بدون هسته موش 
کاشته مشود ۱۴ درصداروسبت‌ها به بلاستوسیست‌هایی که 
GFP‏ تویدمي‌کند. تکوین می‌بابند ان بلاستوسیستهای 
نشانار شده با oly GFP‏ اشتفاق glen,‏ سلولیبنادی چنین 
(ES)‏ میس بای وید چین‌های موش [Saige ela‏ 


می‌روند. J kw‏ کاشت در موش داد ین جنن‌ه که ال انوم 
نورون eb‏ مشتق lens‏ موش‌های سالمی اییجاد می‌کنند. 


| ۱۷۱ -« se ers 


SS ind) 5‏ سول به ال موی موش 


AL‏ شکل ۱۲۳.۹ موقعیت سلول, سرنوشت سول را درجنیناولیهمعینم‌کند. (8) یک جن ae ype de Sle‏ به استومیست ثامل 
(TE) p59?‏ وهی TOM ya‏ وهای اتکی یبد () ری کلف این با a pe py‏ تحت lb‏ ار 
میدهد مخت ود با تین موش ce alg Aired‏ مره موول eal‏ شده ور بر ند گهدری شدند سپس نی 
مره وروی to‏ توس 6S‏ ین موه اقا یبد مهبم منطو ه در موف ان ده ده ات وهای 


تگهدرنده 


pay گرد تزيق شدند. جتن گنه دک جا توسط حفرکوچک به کر‎ legate a SOU دهد به داخل‎ lage از‎ hes 


ph i‏ )0( سروشت oe j Job las ot‏ رن فده کول شدند. بای ae‏ سای گنه جهارسلولی سم 
ose fans‏ مرح ولا 1 موی ge‏ دنه و alas‏ ند تاج خلصهده 2 gi SIS‏ میهد که pe‏ 8 به 
py oat‏ را شکلمی‌کند و وهای ال تال اند ICM‏ شون ما به صوت JB‏ هراجا مین 


می‌آورد؟ را پا بهچن Me‏ مهم ات ه خاطر Sra‏ 
Se she‏ سول در دایگاهطیعی Vino‏ 1/خوه ار ه صورت 
تجری دمتکاری شود ممکن اس از سلول 8 در همان جیگ 
متفاوت باشد. ناراین, محدودیت‌های مشاهده شده در یک سلول 
Sue‏ است در تیجه مکنیسمهای تظیمی طیمی Ae‏ وی 
نکاس از نی در یفن Jol‏ اش که نی Wale AS‏ 
Sa Bp‏ 

ice اوه درزهی الب‎ ome مفوت‎ salty 
دوزستان یا جوجه با جوهر و‎ te bale op Sut با‎ 
شد 51 حوااتکایمرمنشکل از سلولهای‎ gue bel hs) 
ماه و تعین سرنوشت سلول طی‎ ule Gath جوجه و‎ 
تکوین جینی تاه تده ات جنینتشکیل شده از للهای‎ 
لیس تکوین پا من اما وهای‎ fy هر دوگون‎ 
مشتق از هر دهنده در زیر میکروسکوپ قابلتشخیص هستند.‎ 
A مشارکت سلولهای ماوت دهندهبه رنه‎ gale 
که کدام سلول‌ها‎ Le) بر این‎ ole gd مین‎ ie 
می‌توانند چه نوع بافتی ایجاد کنند, انعطافناپذیری سرنوشت‎ 
AV که لها از یک‎ Aes سلول رز ین آزماش کرد‎ 
a لب لب ای دیکر پیوند مشود نمی توسند‎ 


ah abel |‏ پشت ابیبلاست yt gb‏ اکتودرم می‌شوند 
جنن aS‏ از گمتولسبون دای سه WY‏ قطبی شد در al‏ 
محور پشتی - شکمی و جویی. عقبیاست. ندرم طول‌های 
پوستی و عصبی را خوهد Ca‏ مزودر؛ مهب بفتپیوندی و 
خون اخاهدساخت و آندودرم ای تیم رده | sald‏ سافت. 
pe locas aly gd paella‏ 
با سرنوشت‌های متفاوتیتقسیم می‌شوند همچنان که تکوین نجام 
می‌شود.به نظر می‌رسد که محدودیت پیشروند‌ای در دمن نو 
سلولی که از سلول‌های بنیادی و سلول‌های پیش‌ساز می‌تاد به 
وجود al‏ ایجادمی‌شود. همان طور که دد‌ام؛سولهایبادی 
tds!‏ میتواند هر نوع سولی را تشکیل دهند. لول اکنودرمی دارای 
سرنشن lS ja as hg tl gh‏ یی 
تشکیلنورین رد که LS‏ پست را می‌هد این شاهدات 
دو سول مهم ig oh‏ چلرسرنوشت سلول‌ها طیتکوین» 
محنود می‌نود؟ لین محدودیت‌هاغرقال برگشت هستند؟ 
ace love‏ آزمایشات بیوندی را مخاطب قرار مهن این 
که یک سلول وقتی به جایگه غیرطبیبی در جنین حرکت 
می‌کندجطورعمل خواه کرد با سنوشت جایگهقلی را خواهد 
داشت ی اين که سرنوشت اختصاصی جایکه جدید را به دست 


by‏ که لا 


pow |‏ نی سلولی و Pi‏ 2 


است(شکل {MEM‏ مک یکوپ در جای که و ی و 
ساوح پلای کین روی هم میا 
one Lath all‏ قسعتی زور یه رین 
جاک قزر درد مرک یکوپ پزوتینهای ندال که عضوی از 
alg‏ 16175 از lanky‏ پرتتینی ترشحی هستند Sealy‏ 
BONE 5 VF Jal)‏ ای اه سول‌های ee PST‏ 
ند هوجو cl Sie aa aa al‏ مرکز از be Se‏ 
ژ‌هایرمزکدهبضی j‏ فاکتوهای نسخهرداری Bede‏ 
کوردین و al ley Bass‏ ان دو رون of‏ 8 
آتاگزیست بروتین‌های شکل هنده ستخوان (1)۵۱/۳؟, 
عضودیگری از وه can TOFD‏ ین jp‏ 3618 به 
طور یژه در چویری از عمل oS cob 89 BMP‏ بت در 
تحیاستوی, در چین مرح Sip Nip lap yp‏ 
که ین تدم دلب the‏ در stad ALS AE»‏ 
می‌شوند بهمزودرم تبدیل می‌شوند. طی گاسترولاسیون گزنوپوس+ 
ملول‌های تشکیل دهد ددم و nape‏ یه با مجمرعه 
pee las‏ که در جنن ny‏ رغمیدهد با سست 
ne BS‏ (شکل ۳۳۸۱ 

موز مدیم که موم با ای به یه وهای 
یامرسن 8 اه می‌شود در جمتجوبه دبلفاکورهای 
ll‏ مزر caine‏ هر چیزی Ab‏ ظرف حاری oe‏ وه 
قورباغه اضافه کردند. نداد قابلملاحظ‌ای از مولکول‌ها بای لاء 
سلول‌های cal sje‏ شدند حتی خبلی از نها sigs Wal‏ 
اه کنده طبعی ite‏ بیان که یک ماکل بهعنوان لا 
کننده طبیعی بررسی شود سه معیرباید در ظر کرفته شود () 
Sle‏ ی درم ضروری th‏ بر امس مداخله با هش 
1B‏ رد )ری لاه للی که سنوشت مزونمیندارد به 
مزوم laced LLL Ick‏ ان ag‏ ای 


ان در جیگه‌های غیرعادی)و )دزمان و مکان Pate‏ جنین 


بهعبرتی در قسمت 


ae‏ تولیدشدهبشد (ب پایهرنگ‌آمیزی با آنتی دی یا 
دورگسازی در داخل), مولکول‌های زیادی مناسبنده Ul‏ بضی از 


1 Vegetal pole 
3- Nieuwikoop 


2+ Animal pole 


۵ Blastula لامک‎ and noggin expression 
5 Nodal preteias 

6 Bone morphogeretic proteins (BMPs) 
7 Ectopic 


ene با چایگاهجدید ریاد .ین تور‎ ate 
eel مورقولرزیک مناوت هستندبلهبهعنان‎ BLY آندورمنه نها از‎ 
مب مفطق با وش متوت هس‎ 


در Spl Ul bone‏ پرونتینی ترنح ند به طور مستقیم نه 
نهد تشکیل cay‏ ی لک در قطی شدن هدر طول محور 
بدندرگیر هستند 9 اه بخش SPS abo BLATT‏ 
آنتاگونیست‌های lel‏ را در eS ear Sho‏ 


گرادیان‌های پیامممکن است سرنوشت‌های 
اند 

مطالعات آشکارکننده و گسترد‌ای درباره گاسترولاسیون و 
تشکیل acd‏ یه در زا گزنوپوس ریس لب به نوا 
deg ely‏ شدهاست) انامه است. با جدکردن و یدز 
lnc‏ زوس زیست Sarl ar gis LUE‏ 
سروشت ملول ره طور ستقیم در جین وله Sg a‏ 
مشخص i nS‏ این اما شخص شد که در روی 
مشب در چین‌های وه Sp Jae ony‏ 

تخمک گزتپوس رک است و در حدود یک میت 
ضخات 3 ja‏ ین سلولبزرگبونرشدکردن تفسیم 
yah oy‏ سول‌های کوچک ترا sa‏ آغاز 
ct‏ نی از سوه است. و ne‏ موس در Meee BO‏ 
ope‏ سوه در یک اتهایچنن پزرتر هس این جهت 
مد el pe pe‏ اف 
Stan SoS ce‏ و این جهت بهعنان قطب iyo‏ © 
شاخته lS cal a‏ مرکلی و مفووزیکیبه وضو 
قطی‌شدن جن در مره باتلای منیا ah J‏ 
alte‏ پروتتینهای Ve RT‏ و ۷-1 gla Sib‏ قطب گیاهی هستند. 


سلولی ا 


Botan‏ در جهتی که فسمت پشتی oe‏ خواهد شد. در 
سطوح a‏ جمعمیشود yal aa feat‏ .این جاگ 
ورود سم اکترل Pipes ۱۶ ad pS yo an aS pr‏ 
کاتنن به عنوانفاکتور نسخه‌براری فعال شده با یام 1۷ coal‏ 
کل ۱۶-۳7 حتی در Le‏ یم Wit‏ کردهم آمدن /-کاننین 
lag} All aly ye‏ ویژه ‏ انازی aS‏ 

نباشتگی کین وین شاخص شناخته شدة محور شتی 
شک فورغهست. مینک کین ری JES‏ دومرکز 
نشر یم درجهت پنتی بلاتلایتخری: Spe‏ یکوپ" و 
مراکز sp ule) BENE‏ و کوردین سنوی ap‏ 


اس وی و کول و کون ۴ 


آکتیون باعث می‌شود سلول‌های مزودرمی پشتی بجای شکمی در 
Ky‏ مبعآکتیین شون 
فده از gy‏ شانارشده $351 اشمندن نان داد 
که هر سول بلاتولایکزنوپوس Law‏ ۵۰۰۰ کیردهنوع1]شبه 
LTC‏ تولد ند که Sle‏ متصل میشون. نز 
pty chil‏ نان داد که Sis‏ ان وت که در حدود 
یرنه ال شون به دست ید ر لفیا کتوین که 
۰۰ گیرنده اشفا ل شون سلولها شرع به ین سح بای 56 
می‌کند. یج مشایهی به صورت تجربی با دستکاری وهای 
ga‏ وید هفت ty‏ گنه نع ]کون به دست 
al‏ ان gl polls baa‏ درد که ln ge‏ لول تاد وق 
gli‏ متل به اد | بای نستگیرنه‌های تم seat‏ 
متصل نشده دز ری CA lyse‏ یام | ید Sp‏ 


آتاکونست‌هایپیم سرنوشت سلول والقاء بافت CS‏ 
nage gb‏ 

tty زوم پشتی در گاتو له‎ lap ll 
امن(" بل‎ ease یک برکزپیبرساتی مهم به ام‎ 
می‌شوند اشکل ۳-۱۳ این سازمان دهنده که توا لسن( و‎ 
دون یزان‎ ye ab منود( در سل ۱۹۲۴ گزارش‎ 
یود شوه جیی که آن بخشی از نی یبن رکتلمی‌کند و‎ 
(MY مجورجددکاملمی‌ود(شکل‎ Sol اعث تشک‎ 
ندال و شید یامهایدیگری‎ yb زان دهد من تحت‎ 
از مک کوب تشکیل میشود‎ 

سازمان دهنده اسپمن ae‏ داد قبل ملاحظ‌ای از یمهای 
آنتاگونیست تسرشحی است. نها شامل کوردیل و نوگین 
(نتاگویست‌های (BMP‏ ۳29-1], کرست(": ۳۳2 و 
Dike‏ (تاگونیستهای [Wot‏ و آنتاگونیست pl‏ جندانه 
سروس "که رت coe‏ ها Jpg BMP‏ خاش 
می‌کند. هستند.وقتی که توگین برای جنین‌هایی که فاقد eile‏ 
دهند؛ اسمن عملکردی هستند. به کار می‌روند. جنین‌ها به صورت 
طبیعی تکوین Ue‏ می‌کنند. ین یفتهنشان می‌دهند که خود SG‏ 
می‌توند ثر سازمان دهنده اسپمن را تقلیدکند. بک مرکز پیاپرسانیٍ 


Relay mode 2 Xenopus branchyury‏ -ز 
Xenopus goosecoid 4. Spemann organiser‏ +3 
Spemann 6- Mangold‏ 5 

7.-Cresent و‎ Cerberus 


بروتیهای ipl TGEB‏ نجم میهد 

درضی ورد دق سرنشت pe‏ دوزیه ریاس 
در حضبر یک aly‏ صورت مستیم یک Ui pe‏ 
انجاممی‌دهد:بهنظر می‌سد که در غاب Spe al‏ سرنوشت 
تکوینی متفوتی درد و LAN‏ در تکوین نقص پا می‌کد.بعضی 
aly‏ در یک روش Sasi whe Jue gy‏ یم 
آبشاری lll‏ بای سلولهای نزدیک Sage py ny‏ 
سروشت ویژه‌ای al,‏ نموه و در عوض ll‏ هی دیگری 
رای a oe ral‏ مار ولد si‏ (شکل VATE‏ 
متحصرً یک py‏ ممکن است بسته به غلظت خود سرنوشت‌های 
سلولی مختفی را اه aS‏ داي روش agg AS‏ سلول 
دریافتکننده با il py Jade‏ که وابستهبه فاصلذ آن از tag got‏ 
al‏ تیینمی‌شود(۲۱.۱۲9) هر مدای که ye‏ اسخ‌های» 
متفاوت واسته CLE a‏ خودیجادکدبه نون مورفون BU‏ 


می‌شود 
a‏ یک یام ip‏ وی رجا می‌کند آسانه Sab‏ 
می‌شود پم با شیب تلم با مورفوژن,چدین ماه شان 
می‌دهدکه هر ام ab‏ وهای در سول lan ap‏ 
درد ly‏ ال oh SL‏ پا نی باع می‌شود یک سلول 
سرنوشت ۸ را گید و Elle‏ بای همان پم باعث می‌شود آ 
سلول pa Body‏ وش ادن رسای یم Us‏ 
ped!‏ ورن به Spee dat py‏ 
می‌توند SHES‏ زمینهسلله تلد شودو در انتهایدیگر 
ود شم ویا یرفال شود ae a)‏ وظرف) رین نویه 
شیب‌در Hb‏ میشود. 

le‏ اکنوین. (بک oats‏ بام‌رسان 707 که 
سرنوشت سول ا در چنین‌های ویهگزنوپوس تفیر میهد 
la te‏ دبای که pa‏ لول‌ها لت یک یا 
شیب را تعیین می‌کنند فراهم نموده است اکتوین به سازماناهی 
مزودرم در منداد محور پشتی- شکمی حیوان کمک می‌کند زن‌های. 
ویژای ay‏ عنوان شاخص‌های تأثیرات پیمهای ایجلدکنندهافت. 
ماد کیوین متفه ی‌شوند رای lt CE Jt‏ اکتوین 
بان ژنگزوپرس 2b ose‏ رس زوم لیا 
age‏ 16050 یک 9516 sisted‏ ضروری برای تکوین 
مزونماست.غللتهای بالات نون بیان BS) gj‏ کزتووس 
گوسه alll, ss‏ می‌کن.بروتشن 1280 قادر به mid‏ شکل 
مزودرمشکمی بهپشتی سته بای اه موضمی XBSC‏ توس 


رای 


و 


RP. 8 


شکل PP‏ گاسترولاسیون در حیوانات. ملی soma‏ 
لا ای بلاست ای as‏ هی دم نوم زرم 
ie ple‏ وهای موجد در سه ای مخت سرنوشتهای 
a ln‏ و ach‏ سلیل موی انشا any‏ )تشه 
مدا اجنین اسان در دود ۱۴ روز داز اج یک تخمک نان اه 
alas‏ این هی حرکت که از ی‌لاست: ندرم خی 
hae‏ وهای بدی Sade ip rein S80‏ 
feel‏ ماد ود مشود )0 Safe‏ نوی از رش 
عرضی چنن در مر شا 


در انتهای مخالف مزودرم سازمان دهنده اسپمن چندین پیام شامل 
BMPS‏ یک ply‏ خنوده 0۴ بجاد می‌کند این دو Bip‏ 
یرای یکی در قسمت پشتیودیگری در قسمت شکمی به ظر 
می‌رد که با یکدیگر بای کترل سرنوشت سلوله در عرض 
مزورم در ره هستند. 

oye‏ شک j ds Sula Stag‏ موکلهای درگیر در 
تدکیلبافت در نن apy ay)‏ آاگنیست هس چین 
tl‏ گونیستی می‌تواند شدیدتر شود وب مرزبنااعسلولها باشد. 
پانیل یک پمک gS ab le gate‏ کم شدهوبه 
زیر حد آستنهرسیده و بیتأیرمی‌شود اگر یک آنتاگونیست از 
جهت مخالف بای عمل ply‏ را حنی در سلرل‌هایی که بالای 
مندر cil otal‏ یام درد موقف خراهد کرد 

phono JS‏ تشکیل ta pe‏ عصبی در جلری 
به طور and‏ پروتن‌های ترشح شده 


جنین قورباغه می؛ 


روز لاس 
در جفار رح وب 0 


AS pole! 


his 
rood 


شکل ۱۳-۱۰ (شکلرنگی) تکوین اسان از روز ۱۸۳۷ بعد از 
لقاع. لاه زینیپلامتومیست در جدار رهم در حدود روز رخ می‌دهد 
JSS)‏ ۳۲۸ بای مرحل ابیت یی بااستومیست قعلی 
page‏ 16 در aol‏ بلاتوسل(حره زا Soc‏ 
IB‏ میرن هرد در سللهی روتوم که See NS‏ 
تفیلاست LE‏ یود yar‏ د‌اند. درز ۱ وهای 
ICM‏ شروع به مجاشدن به دو لاه ی‌کند cell jas Mga)‏ 
بلاست. آبی) ابیبلاست germ‏ کامل را sl‏ واه کرد و هپولاست. 
ساخارهایخاح eee‏ (علاه بر هی که از توفلاست چا 
ile hae‏ با وهای caddy‏ نکر میود وجدار 
رح برد تج ار میهد SO‏ بای oid‏ رای دافت تب 
مد شروریاست 6 در روز Sapa A‏ (خاکستری)که ببن 
bys gM!‏ کی یو زگ apse‏ 9 روز INE‏ 
OS a SA MIS jr‏ و با سیستم گردش خون مادری حمایت 
eager‏ ارچ نیش (ند از هپوبلاست مشق Spe‏ 
زره اعد واه کرد ری اجره تکلی ما وتی که جادان به 
Jake‏ شخصی ge ali yy)‏ نز شتد. دو لاه سای جنین 
ینیشن طی مرحلة د iY‏ هی یر شکل 
we‏ 


Jab‏ ۲ -زیستشناسی سلوی و مولکول و نکوین 


آهته به سوی سر گسترده می‌شود. 
جورکردن hw‏ این پیا‌ها و آناگونیست‌ها که در تین 


سرنوشت سلول در طول سه محوردن درگ ail atin‏ 
شتری al.‏ فش بان ogy‏ نون linn‏ الب 
laa pt‏ قوی راک بعت تشک نع abe‏ با در 
جنین اوه it‏ ال lil‏ که نات بن طرفهای 
Sa‏ و چپ ین رل مک مشخص Ba‏ 


آبشاری از پامهاقسمت چپ وراست راز هم مجزا مین 

مدز بحث در مود تشکیل محورهای جلبی-شتی و پشتی 
شکمی هکت yee re SS‏ میریم نمی با 
آتی دی و دوره‌سازی در Bb‏ بدن بای نگریستن ان i‏ 
جنن در خر سول فده شده است. یکی از چشمگیتین و 
Fle‏ ياه اي ست که بضی ژنها ها در سمت چب و 
برخی نها در سمثراست جنن ols gy ae‏ ژن‌هایی هستند 
aig Ooh‏ اسان (مویک هجهاک( ۰۳ 6 Ube‏ 1 
شع می‌کند (شکل (NW‏ آزماشاتی که ژنهایباین eo‏ 
اگوی ان ارب کردند تشن Sealed‏ بضی ay}‏ به رت 
CD‏ چپ .رات اسخ مهن jee Wl‏ میستم کول 
کنده اگوی gr gia‏ هنن یک بفت دم ae‏ ممکن 
است gb‏ چپ راست و هد gb‏ نشان دهد با تشکیل 
مقدعاتی در یک جههت LL gay‏ داشتن مورفولوژی تامتقارن. بای 
دیدناک bsg Cas ia gle‏ کون ید 
شود ما قلب که درد مسی Cal ia‏ می‌کنم رید 
طیعی تکوینقلب در موش در شکل ۲۲.۱۸ نشان ادهش است. 
جالبترین شکل فب ان استکه یک انم اک وله تشکیل شده 
در Salons Isobe‏ در روز ۲۲ شین )0 (clei) acho‏ 
all>‏ مان کل تین در حدود 1 Pub‏ طول دار متا 
رشد می‌کند تا حدود ۶0۸۱۲ sails‏ و وزن آن به یک سوم 
کیلوگرم می‌رسند. قلب به طور پیوسته Sha‏ درد 

در ole‏ اوه تکین al‏ ژن MODS‏ عضوی از انا 
ژن‌های »۱۱ که gla gS‏ نسخهبرداری هوموذمن را رم م‌کند 
در سلولهای پیش سا قلب در صفحا جانیمزودرم ین می‌شود. 
وین نوع ژن 2NKODS‏ چهش یافته مس سکه بدون قلب کشف 


1 Animal Cap 
3- Soc hedhehog 


2- Node 


a 


8 از تشکیلسلول‌های eae‏ نزدیک قطب جاوری جنین 
گزوبوس by ah ps Sh‏ که قطبجانوری پات وکشت 
Sag‏ جانوری» یه می‌شود. وید 3۴4 (یک یم 
از gle Sad aug ۱۶ Jad TGEB ays‏ تشکیل اف 
oS ae‏ جلگیریمی‌کندثرپ‌ها وق pl ps‏ 
اقا ععبی می‌توان با ادن جزنی از کلاهک جوری از جین 
نوس وهای نحل شود مان می‌شوده با 
sn le‏ عصی Se JSS‏ با خر این نوع از In SAE‏ 
Vr‏ وین بر bly‏ کوردن را بای calle‏ باعل 18۳۸و 
cag ll‏ سلول عصبی مشخص کرد نها نی که ply‏ 
+۳ موقق بش سلولهایغیرعصیی So‏ تکیل شود این 
Us‏ مج به مدلساه‌ایمی‌شود که کودیناانسال BMPS‏ 
a‏ یداش a Se‏ در سل مهار میواند با اتصال 
ستقیم yh‏ 5580 0۱۱۴4 خودمواکولآه رخ دهد 
Ll le‏ مي‌دهند که کوردین به ردیر 
2 با 8۱/۳4 یا هترودیمر BMP4/BMP7‏ باتمایل et‏ 
(Kye)‏ متمل می‌شود iy‏ اتعال آنها به 
Sys ob haba‏ کل (TNO‏ ما با واسطله 
کوردین BMPL ipl‏ توسط پروتین Xolloid‏ یک 
پروتازی که sh‏ وژه ملس کردن 31۴ ga‏ 
Jd BMP‏ را زد می‌کند نضعیف می‌شود. 

سربروس, که CaS‏ دیگر ترشح Jobb‏ سلول‌های 
سازمان‌دهنده من استه دای مه سر است ely‏ سه نو 
مخلف از جیگاههایپم‌هایقوی Wnt‏ وال و BMP‏ متصل 
می‌نود تال این یاه | سبروس از LI‏ گبند‌های 
bs spe il as Go‏ یرغال کردن هی Wo‏ 
Joy‏ و 0۴ که نش در cS‏ ته وم اند pp‏ تکوی 
Se bib‏ 

در All yi‏ عصی بهنظر یرد حلت پیش فرضی 
استکه ab‏ به صورت فا ری تکوین ly‏ دیکر سول 
Sy‏ شوم درجوجه و {hig Wot BMP ۱۳62 uty‏ 
می‌رسد پیمهای ضروری COL ll shy‏ عصبی در عقب جنین 
uth‏ درقست جلیی ال 014۴و توسط آاگنیسته 
Calas‏ می‌شود JE)‏ ۲۲.۱۶) ان نت گونیست‌ها در Sats‏ 
گره "تایه J gags gs‏ لا عملکردی باب با دهد 
امین دوه استء ول مشود ملی تلاو ره یک 
gh lp aus yield‏ یه اس خط دی کره با طور 


مرکز نیوکوپ 


اندردرم 


شکل ۲۲-۱۲ (شکل رنگی) esp Sle‏ در جنین اولیه گزنوپوس.برش عرضی از چین در سهمرحه نان اه شده‌است, سا اه یه 
ند رد مور Sl (nd‏ )رل ote‏ شدهند. 6 ها ناه متقمی شون yO‏ 8 ترا VERT‏ تور 
نسخهبرری)و VET‏ يم (IGE‏ بای اج فطب حول ea ayy‏ نوا مرکز نکب ی اجد وهای شکمی به پشیقطبیمینود. 
موم ای هار ای یاه Bp A‏ چنین میا مشود سنوش tn eat‏ هی زان دهد ند ارو 


می‌کنندطراحیشده بو BLES)‏ شایهی از تنظیمندههای یه 
ناما و ala Sr SACL‏ بای کنف این که چه یی 
Jil ll JS‏ مین رهم می‌کند. قضیه ۷:25 یک 
نموه از اختصاص فاکتورنسخه‌بردری BIW by‏ وژه طی نیم 
ییون Jl‏ باه LE fly File‏ راهم ید همچنن 
رزش So‏ سرکه و بقیه جنران مدل بای کشف ژن‌هی Ped‏ 
درگیر در alan‏ را روشن می‌سار.سرانجامآن شان می‌دهد که 
انم‌هایی که به cele‏ هدف مشابه به ار می‌روند اما belly‏ حدا 
تگریستهمینوند شیهقلب حشرت و ing‏ معکن است با 
تفه از عضی تنم کنده‌هایمولکولیمشابه ساخته شون 

به مظورتشکیل و عطکردبمبی, وله فلبی iin‏ خم 
می‌شود ودر سیر خرن یج میخود ین یج‌نورگیه با 
همدیگاقکآولهمیشوند ور بضی مسیرهاسواغ‌هیی دربن 
بضی از JSS) apt aa‏ هو ۲۲.1۸ ین سوراغها 
als seus‏ شد. بیج خورگی و خمش قلب میت یه 
صورت So‏ یراستکردااق sig‏ همنونه که alps‏ ید 
pay‏ الاعت به ارت رسیده از ین ژنی ype td ei‏ 
کرد شکل ۲.۱٩‏ یک موش هش ان fin laa‏ 
رانشان می‌دمد. 


در بین جهش‌هایی که باعث اشتبه چپ 
پضی‌ها Se alae J‏ تحت ترا می‌هند ما 


کت شود 
ممعهم۸2 
2000۵۵ 


۵ شکل ۲۲۰۱۳ JS)‏ رنگی) دو مدل از پیام‌های ell‏ در مدل 
لا (۵) من Ba) aif‏ رز سل ca‏ رم 
دی ti)‏ هن ah?‏ دای $9 تحریک مین( ام 
wal‏ در سای نع ead ipl‏ سید اس 
یشتری بت abba‏ در رسد ار hese JL‏ 
ace a pe‏ متاخ هد ینیع 
رین یک پم سکن است چدین نع سل al‏ 

So‏ سرکه tinman‏ نامیده شد. 
انسان‌هایبایکنسخهز ۱/025 دای قص‌های موی دلب 
هسنند. شناسایی ۱0025 به محققان اجازه ردیابی سلول‌های 
پیش‌ساقلب وه رکه نزن ان ai‏ داد للهای IS‏ 
ae ILE‏ بل از دشتننانر قوی مشخس نشده 
JSS) Joye‏ ۲۲.۱۸) آزمایشات بعدی با استفده زاين SIS‏ ژنی 
رای lng las‏ که oe‏ اوه رادر کون PSB‏ 


شده بود چهش dk‏ 


ERE 2 errs Ce 


ار ترسط کوردین 
oes sou‏ مج 
a‏ = 
خارع ماود 
کر 7 
رزیل 
کرد Ty‏ رون وت 
eos care Ty‏ | 
‘Smads‏ 


Xolloideeg esis) وین‎ 


ces et (ي‎ io $0: 


ole‏ عم رسای 


JSD‏ ۲۲-۱۶ (شکل رنگي) تظیم کننده‌های سرنوشت سلولی 
alee wae‏ در چنین aoe she‏ در آخر کاترول که به طور LS‏ 
حلقهحلقه استه بهصورت بیشی مسطح با سه لاه آندورم مزودرم وا کنورم 
سم شدهاست. دا ول لب که زود al‏ توب ال sip‏ 
رفت« به صورت یک فضایبفش رنگ در سح بیضی نان ده شه ات 
کره(دیرد Se de‏ پا‌رسانی است Soul AGS‏ شده و سرانجام hy‏ 


hata شکل ۲۲-۱۴ (شکل رنگی) سازمان‎ ٩ 
اسپین پیوند شده تشکیل یک محور جدید بدنی‎ 
Ge DL) در جننمیزیان را هدایتمیکند‎ 
(He) نوزدیشناکند‎ thy 9 yd ae 
Partha Se Si) cae دنه‎ isles وت‎ 
یه دخلجن مزا اوه ود م‌ود ین‎ 
یو قسمت‎ a دزن دنه اس‎ Jo 
ور مور وعصی در‎ tye در لین‎ be 


شکل ۲۲-۱۵. تعدیل پیامرسانی BMPS‏ در 
گزنوپوس توسط کوردین و 01014 og (a)‏ 
به BMPS‏ یک یام پروتین نرشحی TGF Bags‏ 
ate‏ نده, وا تصل آن به کیندهش جلویری 
می‌کد. the‏ رسای 8 در VJ‏ 
xalloid )0( .‏ به yb‏ وژه کوردین در SF‏ 
کوردین 314۳4 تجزیهمی‌کند و 3144( درشکلی 
که به Jl aS‏ اه یام دزی HLS‏ 
می‌بازد. 


ها 
آتاگونیت های 


۱ 


a 
st وهی‎ So ary ماظن‎ TTR مشود کل‎ 
فی را کتل می‌کند در بای بیضی مشخص شدهاند. پروتیهای»‎ 2 
فتهایعقیساخته‎ lay FGF و‎ BMP Wal ترشحشدذ‎ ple an 
مد عمل‎ ih ett ی .رشن سل با منوت عقی مظیفت‎ 
جنین توسط پروتینهای‎ ag در اي‎ Wat , ۸۸84 گرد / ۳ پروتن‌های‎ 
pee 


تکیت که shy bag‏ راخ شه ودرا جع eae‏ 
oe‏ 


ا ۱۷ اس 


oe تنها در جنین ۸ روزه موش نولید‎ Wg شکل ۲۲۰۱۷ پروتئین‌های‎ ٩ 
fe شده وسبس با پروبویزه‎ gd oan dn Stu م‌شون. 9 آزمایش‎ 
aye که ب نتی بادی‎ SUT شد.پروب با نوکنتیدهی‎ ah Jog mRNA 

متصل شون ساختهشد.بعد از دورگ‌سازی؛ نموه در عرض AI‏ بادیأتیپروب که به 
صوت lf‏ زیم گزرشگرمتصل می‌شود فا گرفت. La Jae‏ کودن 
سوستری el‏ سوب رنگی در جای که وب به MRNA‏ تال با ده نها در 
یک جهت تتکیل شد ان wily alley‏ وس]د مطلمت ین زن در ER‏ 
به کر ay‏ است. مطاعات دیگری نشان دادند که طرف توليدکند نودل potas‏ 
ساخاهایجهت JSS boa‏ میدن 


رشدخانه ها ویر ری 


روز 44 جینی eerie‏ 


شکل ۲۲-۱۸ (شکل رنگی) تکوین قلب در جنین موش از روز ۷/۷۵ AYO‏ عکس IS‏ و میکروگرف اکنرنی در الا نشان ده دما مقطع 
تناس عرضی دزیر ls agg‏ ال 0 رای دی ln Se‏ اه قل cl (yl)‏ )0( هلال قلی قلب ری له 
تشکیل pe‏ روز ۵قبل al ho,‏ )0( لها oS‏ هلال cB‏ درز Pe IS sr lat‏ )له قبی شرع به بیج PPP‏ 
قوس‌هایباشی مین( رش لوغ خه‌ها ید ۲اه فیدر spl Sg W jy‏ 108 ی در رش‌ای بای پوتن‌هایی که تحت 
کتل na eS li sal lg‏ ماد 102 آشکار میک el an‏ ری ماه pe‏ تبین سنوشت وی 
mal‏ همین pian‏ در یشان ده شهب نان مک le‏ موه پیش‌ساری که jue‏ دگری نود no‏ دا ون 
Be‏ مود 


شکل ۲۲۰۱۹ قلب طیعی و معکوس شده قلب‌هابه صورت 
زتیکیبرمهریزی می‌شوندا در سیر وهای پیج بخورد. در قب سالم 
موش که انا نشان ده شده است پیچش قلب در خلاف جهت فلب 
مرش جهش یاه همان طور که ایکان نان ده نیشن 
رون حرتی تین ارم SS‏ بل عم تفر چب و ست. 
قب مهم است. 


مد تام 8 


۲۲-۵ هنوز مشخص نبست که عدم تقارن ناشی از مژک‌ها در 
هم پستاناران یک اختلاف ee‏ راستی خیلی ال اد یا 
شواهدی که بای عدمتقرنوجود LS pple si‏ گههستند 
قرضیه wlll bly bsp‏ زنتیکی نقص‌های موجود در 
sos‏ 

راز اين که چه چیزی توسط مزک‌های گره‌ای حرکت eb‏ 
می‌شود شید S4NVPS) gag aig cls SIAL‏ 
۵ ۰/۵ میکرومتر ضخامت دارند حل شده باشد. NVPS‏ حاوی 
Sage gy‏ هجهوک Seg Al Ash)‏ میباند که هر 
دویه عون تنظیم ندههایقوی سرنوشت سلولیشناخته شه‌اد. 
در پاسخ بهپام "۰۳601 :۱۷۷۳ از سلول‌ها زد شده وبه طرف چپ 
gle af‏ که فزایش سلوح Cat‏ را تحریک می‌کندمی‌ردکد 
یکی از slats‏ «چپی شدن» است.حرکت :۱۱۷۳ یا مود دیگ 
باعث esse ing gins a‏ ای TOF‏ میشود ود 
نتیجه نزن 02 که فاتور نسخهبراری را رمزمی‌کن فقط در 
چپ روی می‌دهد. این رخدادهای تنظیمی باعت آغاز فآیندهای 
تنظمی می‌شود که phd Ua‏ سلو‌های مختلف و سرانجام 
ساختارهای ادا در جهت چب و رات می‌شوند 


راست حمایت می‌شود. 


تنوع سلول و الگوبندی در جنین‌های مهره‌داران الیه 
تخم acl, lil‏ یک سلول چند توان است که هم انواع 
ae ot alge‏ اد کند 
# تسپيم تخم eld‏ یاه شامل یک مری از قسیمات سریع 
است که بهطور له ola‏ از alge‏ را hg ho‏ 
یی به هم هر مد ATTA)‏ زمانیک ین ار 
سلولی در پستاناران Ode JS‏ ببضی سلول‌ها به خارچ 
رده میشوند و تروفراکتدرم را aid gr sb‏ در do‏ که 
abe‏ در داخل able‏ وایجاد توده سلولیداخلی را می‌کند. 
engine |‏ تشکیلبافتهایخاج ee‏ جفت ومد 
کرد و توده (ICM) yb hla‏ خود ah gee‏ وجود می‌آورد 
gee ICM ۲۲۸۰ Js)‏ سلل‌های lee‏ جتنیالست. 
ols i‏ سولهی سومتک ال زوم A‏ هستد 
لدع oe ah Span‏ دست رفتن فیزیکی 
بعفی Ling)‏ نبست یک استتاهلنفوبیت‌ها هستنه که 
پروئی‌های زنومی lly‏ می‌شوند و با طی نکوین از دست 


tne 


2 


شکل ۲۲.۲۰ نقش م(ک‌های گره در کنترل قطبیت پچپی a‏ 
gal‏ در aga‏ تراد (0) جین موش در وزج و دید 
lin‏ که سک مها تن میهد ۳۸ لب 
yup Lage‏ رات( مل کرد مرکا pala‏ 
مزر ملع ae Sp‏ پروتین‌های ای تون ه سمت 
چیه با ره ی رکت مد «ضره »بای حرکت 
ماع ه سمت رات cul MU‏ رن عدم تن خی ساخرهای 
اک دالی ای sip‏ مج عم فان کل oh‏ مود 


قباً مدرم HUN‏ را ذکرکردیم که Ae‏ در پرونلین حرکنی 
دابئین Cel hye‏ برعکس شدن چپ راست قلب شده وبه 
age‏ باعن نابروریبهواسطه تازک غبرمتحرک اسپرم شود .یه و 
بقبه فا قش نزک و مک در رل نتفای چپ - لست را 
Saige» aS Sate‏ مسب ins»‏ می‌گرد(شکل 
leat ۵‏ در جنن پتناران که کم و بیش با Bae‏ 
دهنه سین در cS cla cay‏ مورب مژگ‌هاد گر 
Cok‏ می‌تودمایعات و یمه به سمت چپ Shae‏ ند SiS)‏ 


7 ملکولی‎ oe ۱ ۰ | 


خیون عملکردی هستن. ly‏ ال بضی از مهره‌های با ای 
اصال بهدنده هستند و برخیدیگر ag‏ وقتی که د سفر 
تفریحی یک ملخ را می 
شاهد‌د. بضی had‏ پدن حشرات دای پ ورخی در فاد 
با همتند در ان بخش ما تنظیم oo ett So‏ راد یک 
حشره ویک ly ge‏ دیدن دو سیر مختلف دی شذن 
ری Se in SIS eh dol‏ سپس بهژن‌ایی که 
اختلافاتبین تکرارها pid‏ می‌کنند نگاهی خواهیم انداخت. 
به صورت آشکاری, st oy SUNS!‏ شدن با وجودگذشت 
od‏ میلیون سال یا در زمان زنده بودن جد عشترکشان + توسط 
ژن‌های مشاپهی در حشرات و مهره ان کنترل می‌شود. 

allan‏ زیستشناسی سول ote is Sey‏ غرالگری 
قدرمند Sp Slag}‏ در بندبندی شلن مکس سرکهآغاز .این 
نع غربالگری سم برای شاسییازء فرآندهای ری 
تظیمنوع cin‏ مخمر کر رف استه اما هگ hy‏ تکوین 
حولاتپیچبةبزر به کار نرفته است. عمل غربال‌گری در 
شناسابی ژن‌های cata‏ شدن تاحد زیادی موفق بوده است و عصر 
جدیدی Se abl‏ تتکیل ce Bll‏ ولد تکل 
(مورفوژنز گید اماب Sige lg sy Sats ye‏ یشرب 
By‏ مورد idl‏ صورت گرفت:آن IAS‏ ن‌های SP‏ 
تکوین بات‌های داخلی, نه تها اسکلت خارجی بندبنشد Ay‏ 


قطات بدن آن به وضو BB‏ 


مشخص کرد وهای مشخص شده در دگس مرک شاخصی از 
ژن‌هایدگیر در نترل تین tee‏ سار جانوان یمیش از 
J‏ زان 4 a‏ راگری‌های یکی در سای از فیندهای 
تکوین دیکرو فریندهایزیست‌شناسی وی ماد کون عمبی 
و قلبی. تالایا موجودت دل شمل کم مکس 
Spo‏ موش‌ها و zebrafish‏ به کر رقته است [شکل 3۵ را 
aa alee‏ در تجه ژن‌هایی که در چندین پروژه ژنومی 
شناسایی شدهند از نظر عملکردشان, بملاره قت‌ها که JF‏ داد 
gels) lags‏ فآیندهای که قش درد ی‌تواندتومیف 
شون آن مه امس دردک شبکه کل از Sol lan‏ 
که تکوین اش ne‏ 

se‏ نهمبن این که چگون ندشن رخ میدهد ال تگوین 
نی gi‏ راتومیف کرد سپس نع واعال alae}‏ که در 
غرالگری اصلی پیب ti‏ ود حت قر م‌دهيم سپس LB‏ 
پدنشدن را ine‏ ری yee‏ نام ین بخش را 
orl‏ تشکیل الکو راهان تیچگیری م‌کیم. 


Yap نیفته استء‎ lad از سولهای‎ slog SCM * 


sal opal de he |‏ مد دا سوه دو 
ای SSS‏ و سپس سلول‌ها در یک لیا بهوسط 
حرکت نوده و اه سوم ا تشکیل میهد ان عال A‏ 


TAY JSS) egy page esl‏ اج 


jay 
Se 
در جنیناولیهبهرهاران تشکیل می‌شود.‎ the ین مرکزنشر‎ 


JSS)‏ ۲۲۸۷و ۳.۶ Slagle‏ ما ریافت می‌کند 
اس نا hye ial‏ ن‌های میتی( ال می‌کند 


یا‌های بروتبنی ترنع شده و پیامهای Caml ST‏ از این مراکز 
tle‏ و سررشت سلول رد دمحور cade‏ عقنی وپشتی > 
شکمی تبینمی‌کند 
* یرای که سزوشت سول در سیر ASH aah‏ 
می‌کند. مورقوژن تامیده می‌شوند در مورد چنین sels‏ 
cd» ae‏ کند, یک مرنونت | در سطوحبال کل 
ی‌کند. رونت مات در poe‏ متس و سوسی سرتوشت 
املی که در عدم حضو پم مین میشود 
8 آن گوزیست‌های ply‏ در توقیف و نعادل اثرات پیام‌های 
gil |‏ قوی مهم هسنند (MTG JS‏ بای مالقا 
مزودرم TGFB lang‏ در تواحی از جنین که سیستم eat‏ 
Jaks‏ خواهد شد نوسط آنتگویستهای پروتنی 
ترش‌شده که با TOR‏ قابت می‌کند. جلگریمی‌شود 
* عی گاستولاسیون, تفت در ین ژن از چپ به راست 
بات شده است |شکل ۲۲-۱۷ این قطبیت یان ژنی چب - 
راسته تا حنودی به مزک‌های گره یک گودی در els‏ 
جلوبی خط Ah‏ بستگی درد Sage je‏ ین مزک‌ها 
پیام‌ها را در یک جهت بیش از جهت دیگر حرکت می‌دهند Sa‏ 
باعث مین سوشت ale atte‏ در دوجهت OF‏ 
ae‏ 


8 تنظیم بندبندشدن بدن: طرح‌ها و تنوعات در 
حثرات و مهره‌داران 

تشکیل oly JBL‏ در cll‏ يشتر 2 اجادانوعبافت و 
تمین قطبیت سر به د. ها به بهاو و جلوبه پشت است. 
حشرات. مهر‌اران و خیلی از مخوقات دیگر دی قطمات 
تکرریبدنی BS Gch pate‏ استخوانهایتکوری 
|سهرم که سنون نخاعی را می‌سازند مهرهراننامگنری 
می‌شوند. بضی قطأت تکراری بدن مسولاًبه صورت ترجیحی 
یکمن نینند لک له و توعانی | نتانمی‌هند که بای 


در حدود ۱۰ دقیقه رغ glans‏ هماتساری DNA‏ 
سریع‌ترین نوع شناخته شده بای بوکاربهت cad‏ ۱۶۰ مگب از 
gDNA‏ کروزمی دروزفبا درز 5 چرخه سلوی تا در 
عرض ۲ دقیه کبیمی‌نود.چون این تقمیمات هستای با 
تقسیمات igs Jl le‏ نخم چدهسته‌ای سلول OS‏ 
pte‏ ایک سیتوبلاسم و غشای پلاسمیی تلد می‌شود 
(PTT)‏ همچنان که هسته تقسیممی‌شود آن به سمت خارج 
gl‏ پلاسیی مهاجرت می‌کند. هستهها در حدود ۲ تا ۲ 
raging Sag ei ay cle‏ سینمیتال را 
یجادم‌کنند طی ساعث sta‏ وا بدته غشای پلاسایی 
اطراف هسته‌ه تشک می‌شوده و APRIL‏ سلولی یا لاسنولا 
(ENN JC) lig abl‏ هب بفت‌هایآیه از ۶۰۰ 
سلول یا لول‌های یال در سطح بلاستول که اف Bad‏ 
می‌شون. بزودیبضی از سولهای یبال 
دا حرکت نموده تسه حترای کاسترولاسیون و نام 
به بافت‌های داخلی تکوین ly‏ م‌کند. 

در AS gh tan‏ تیم SS‏ مهم کترل sig‏ 
زمانی که جنین he thao Jeo aS tap Es‏ 
Jia‏ لاتولای Sie‏ در خنود ۱۰۰ Jp‏ لول و ۶۰ ملول در 
bow‏ دادما حتیدران مرح له قسمتهی اصلیطرح ob‏ 
ایجادشد‌ان.چون چنین عگس چند ساعت بعد از تکوین سیسیتبوم 
است, مولکول‌های تنظیم کنندهمی‌ونند در سیتوبلاسم عمومی 
ype‏ داشتن غشاهای پلاسمایی عرضی حرکت کنند. بعضی 
مولکول‌ها شیب JSS‏ م‌دهندکه درمراحل all‏ تعيين سرنوشت 
سلولی در دوویلاه تب از تقسیم fin age pp‏ 
استفدهمی‌شو. این فاکتورهای نسخه‌دری؛ به علاوه 
صولکول‌های ترشحی می‌توانند بسه عنوان مورفوژن در 
جنینسینیتایی عمل aS‏ طی روز ول Cll‏ زمانکوته 
تمجب‌آوری, کل موجود زنده تشکیل می‌شود: ین به لار نید 
oy)‏ جونی) اند بل و باه تکون مد نکون طی سه 
ee‏ لاوی(۴ روز (hl‏ مه ماد و روز تفر نجم ی 
be‏ شفیگی,دگردیسی رخ می‌دهد و ساخارهای بالغ ایجاد 
Alp {MVNA JS) aye‏ مرح شفیرگی حدود ۰ روز داز 
قح پوس شفیره شکافه ده و مکس Bet pe Bl‏ 
hy gla‏ ال چنین سب: 
متفاوت را شروع می‌کننده که 


زره است 


hye J‏ سرنوثت‌های 
به لکوی منظم she‏ خوب از 
هویتهای مشخص سلول میشود ان styl lain,‏ له 
le‏ بای تین عدی را می‌کنند و Bac BSI‏ 
مختلف etl sl)‏ عصب [ppl‏ و قطمات بن, به علوه 


ak 7‏ 1 شیم وال ند I‏ 


)#0 هسته ای ومهاجرت 


کل ۲۲۶۱ نکیل سوم لول see db‏ 
وی دوزفیل میا سیسیتوم (8) به لاتم سول () در 
یام و sli‏ لکترنی شرع ده مینوند تیم سای 
wet‏ نمی‌ود تا لی که دود ۶۰۰ هسته شکل گرفه و به 
سمت خارج به طرف غشای پلاسمایی مهاجرت IG eS‏ از سلولی شدن 
EY ape date che yy pe ple stil oo‏ 
می‌دهد که در Ste Phy Sb‏ نگهداریمی‌توند. هی 
So GE‏ لاو بر LE‏ که کل چنیا اه می‌کند وجود ناد 
از سولی شدن, غشاهای سلول در اطراف هسته‌هایمنفردآشکارمیشوند. 
gi‏ هسه‌هی که سول pa‏ نامه می‌شوند توجه کند WS‏ 
سای رده زب ine mak ae sled»‏ به رجود 
میرن 


تکوین اولیه دروزوفیلا یک تعرین سریع است. 
مد از قاح و ادغام پیش هستههای نر و ماده در دوزوفیل 


SE a ۳‏ اوه تم همان و al yp‏ تیم 


a dead gb 8)‏ داد م‌شود ی رال 
ارو گروهی از لولهایا وم که مفحاتفرضی ( تمد 
faite puts‏ مخصوصی شکل by GS‏ مرح له 
آاروی خاموش می‌ماند (شکل ۲۲۲۲8 هر صفحه cob‏ 
ad Suid‏ خواهد کرد و ایجاد ساخترهای py aly‏ را خواهد 
مود یکی بل کیپ و اند sal Aol‏ کر 

مجمعه‌هایمتفوتی از زن‌ So!»‏ سنوت سلولها در ول 
محورهایجیی.عبی |سربه دم و پشتیشکس[پشت- لا 
فال pe a cag ip‏ تیم کدی ازنوع 
شبکهدودی عم کننده جلیی-عقبی و عملگر پشتی - 
شکمی آذره میشود هر دو سیستم ol‏ کنده با طلاعات و 
gig ca Sly‏ شده بویت به صورت روش ale‏ نز 
میشوند. یسم JS‏ پشتی- شکمی JIS‏ فاکتور 


نسخهبرداری به نام OLS‏ به دلفل هستههای جنین 


مینیتا لت shying SUE gl‏ وبسته بهپروتین 
NFR‏ در ات pale ple‏ جین apy ane‏ 
رده clo tin CLE thy‏ در حهت شکمی so‏ 
سیر ele‏ :۱ ا ای J) AS‏ ۱۶۵ که 
منجر به فعال شدن ارسال و جابجایی آن به داخل هستهها 
ope‏ در تیه سل acne‏ شکمی در سطحبلای: 
وبههسته‌هایکاری در سطعمتوسطی اد شدهودرهستهای 
پشتی ورد تمیشود JS)‏ ۲۲,۲۳ 

پس Jad‏ دریک مدل شیب‌ار عمل کره واگرچه ترنج 
Ogos‏ خواص مورفونی اد cing‏ کنر نهد 
ذرسالبه دح هسته‌ها که Copy‏ بعدی سول راکتال 
م‌کنه توا Jobe‏ پیچیده Aap‏ که طی او در 
lL‏ فویکوینروغ شدهویهچنن در حالتکوین اقا 
مب ره میشود. انیت الگوندی پشنی. شکمی | دگر امه 
و درعوض رری لگوندی reset Sys ley‏ 
ی soul Alife)‏ موکلی مین مرتوشت سلولیوالوندی در 
lag) cle‏ مشخص شده در غرال جهش‌ها 
که طر ob‏ تحت JP BE‏ ید کلونکردند الکو PA‏ 


مرقتی و ففایی وید MRNA‏ بری هر زن و توزیع بروتینهای 


نید 


de‏ مه ورد 


ده در جنر من BF‏ ور bate‏ دز سول وی 
بسافت و بسیان a‏ زنهسای تستظیی ye‏ کسوند 


1 Imaginal discs 2. Dorsal 


JS A‏ ۲۲-۲۲. مراحل عمده در تکوین دروزوفیلا و موقعیت. 
صفحه‌های فضایی. (۵)تخملاح,افنهبه یک بلاستدرم تکوینمی‌بید 
Slee doy‏ سللیشدن رذن او یک شکل Paste‏ 


حدود ۱ روز مان ميشود و مه مرحله در دورف ۴ رزهگذرشده وه 


پیش‌شفیرهتکوین می‌ابد Le Spit‏ تا ۵ روزگی رخ می‌دهد وب 
ظهور مس بالغ از شفیره بایان می‌بد. (D)‏ گروهی از سلول‌های 
نمی که صفه‌های otto‏ ینود در bale‏ یی در 
حفره بدن لارو قرار می‌گیرند. ی شفیرگی اینهاابجاا فسمت‌های نشاندار 
وسیی از دنر می‌کند. لها یش‌سازدیکر ae‏ باه سیستم 
عصی وساخترهای فخلی Spl So‏ 


J!‏ ود و asl‏ او لها در دغل UT‏ درست 
oe ae‏ وی از یک جهت بهجهت دیکر منقرن است و 
itl BES!‏ بیس سلولها در sanyo‏ پشتی - تکمی 


۴ زیست‌شناس سلول و ملکول ونکوین‎ - ۲۲ Jad 


و (8) نع وحشی 


آستان ای که در یشتر از آن زن 
:95] فعال ی شود 


one 


Donat د‎ 


ised 


Donat ean 


پروتینآم5 


شکل ۲۲۰۲۳ شیبی از فکتورنسخه‌برداری 100158 سرنوشت سلول پشتی- شکمی در جنین اوه اه Dorsal Sco‏ همورگ 


ری به ال lacs‏ رف پشتی ورد 


ان لس (شکل ۶۵ (۵) در aoe‏ نع وهی وین Doral‏ 


NFB iin?‏ مهرد 


مینود Doral a Sb p Llp‏ زن in‏ مد Ld‏ مي‌ندکه ک ات تدای ISIS‏ موم 3h‏ یدرز 
می‌کند یس وروی BB‏ :2ج gS aa‏ درا ۱0 کده NEA op ell yi‏ تاغل در 
سمت پشتی در فالکردن twist‏ نون است. (b)‏ جهش بافهفقد Dorsal‏ هیچ سلول مزودرمینمی‌سازد. )0( Sey‏ در یک جهش Gadd‏ دای 


که glamRNA‏ مادری alg‏ شده توسط سلول‌های پرستار 
Ble‏ اوست تقال یبای ود IB ohare lad‏ 
کرفه‌اندهآغاز می‌شود (شکل ۳۲-۲ برای مثلء GGMRNA‏ 
یکوئیدیشتردر lh‏ یا قطب me este‏ میشود(شکل 
۴ ثراگری جلوی ill Se MRNA‏ ۲۳ 
ترجمه نشده‌اش و سه پروتئین مشتق مادری می‌باشد. جنین‌های 


به مدرم jet‏ مین 


Dorsal‏ در هس هه سول است؛ همه سلولها 


اصول مین سروشت وی گوی Sh‏ که ددرو وب آوخته 
ad‏ وسی را ری تکوین نون ol‏ کرد 


کترل نخه‌برداریجلو وب چنین ین من 
نون به تین محر جوییقیجنن هکس در حلی 
که موز یک do fag nae‏ او 2 


| 


شیب پروتین Bleed‏ نسخههای هام 
ae‏ در نایز 


پروموتور 


مرن جایگاههای اتصال 


با سای این به Alco‏ 


گه بان ژن‌هایماتص بخش Sale‏ بابح مینون رال 


sh‏ عقبی جنین سیسیتال Saul‏ می‌نود از آجایی که 
CLE a ly ssl‏ است. به عنوان یک مورفوژن عمل 
م‌کند.تواهدی که در lag‏ شیب بروتین Sy‏ ساختارهای 
جلوبی Gees‏ می‌کنداز طریقتزریق MRNA‏ بیکوئید سنتزی) 
در مقیت‌هایمختلف جین به دست ul‏ ان نیمار منجریه 
تدکیل ساختارهای جویی در چاه 


شد در آزمایش دیگری 
ی وید رنه مرها جویی نها 
کسترش یفت تا بخش je‏ چنن رغال نود 


از مدرد ناحيةجلییجنین‌های» 
وله دروزولیل را اد sages Ma‏ داد شده با cay‏ قسمت gd‏ در سمت چپ 


wed‏ تجریی YH‏ 0101۸ بیکرت 


وسمت پشتی دربالاهستد. در lal yl‏ دورگهگیری ble sit‏ پروب ویژه RNA‏ نشنار 
Sl‏ بری MRNA‏ یود در کل eae‏ ۲۵۵ ساعتبعد از تفج اجام 
می‌شود ان زان ال pred‏ سل ها کاسترواسبون را بوشش Bae ae‏ 
این که پوباضافیبرداشتهمیشود پرب دورگه شده با 018(۷۸ی Si tan spe ho‏ 
خاکستی) با نی ری Oph‏ پوت وید یک Seal bind p56‏ 
تهلی وبا دیگرنظیم ناژ JAS‏ بان نی مین دحا جویی ین Ja‏ مین 


A‏ شکل تجربی ۲۲-۲۵ بیکوئید مشتق از سادر 
بیان (hp) Sugita of‏ جنینی در امتداد محور 
جلویی bee‏ را کنترلمیکن. (۵0) PST‏ 
تعددژهای page‏ مکس سرکه ما یب 
یود در wy cd‏ اه و منجربه تفر 
هماهنگ در شیب BIND Se we yg‏ 
Sel‏ در i‏ جنن می‌شودبرومتور Sila‏ 
دارای سه جایگاهاتصلی با عیل بلا و ۳ جایگه با 
تسیل این به یود است. مکس‌های تون 
bb‏ یک ژن حامل گزارشگر متصل به پروو 
مستوص شامل ۴ جایگه | Sis‏ با با (4) چهار 
(ct STL ae‏ میشو. درخ به 
شیب یکسان پرونن بیکوند در جنن بیان ژن 
گزاشگ رکه توس sign‏ وی جایگاه Sond‏ با 
Ls‏ الا کت می‌ود بت به زن eb Sf‏ 
US‏ بای pte‏ به ست عنبکنیدهم‌ود. لین یج نان 
می‌دهند که غنظت as atl‏ که نسخهبراری هانع بک را فعال 
oe is wade‏ کون ستگی Si ES ab‏ 
J Se Sa‏ مشب i‏ می‌کند 


ody‏ توسط مکس‌های ماده که رای جهش بیکوئید 
هموزیگوت هستندفقد فطعات جلویی می‌باشند که اهمیت پروتلین 
Soe‏ 


وئید در نعیین gies‏ 
tng‏ ودک فاکتور یراع هموذمناست 


تشکیل سلول‌های ردب در sll‏ عفبی جنین نز میباشند. یکی 
زين زنها (ستوفن ad‏ تکون سلولهای ده وله 
(PGCs)‏ در Zebrafish‏ ضروری است. gules‏ از آنجا که 
ماهی‌ها و مکس‌ها دای جد مشترکی stad‏ حداقل بعضی از 
تیم کنده‌های رده زایا در آهاوجود درد 

شکل ۲۲۶ نشان می‌دهد که چگونه تنظیم ترجمه توسط 


نوس به ات شیب جلی- le‏ هن بک لام ی تکوین 
طبیعی مگس کمک می‌کند. سرکوب ترجمه‌ای hb ccmRNA‏ 
تسف توس به ول یز در ایا ۳ ترجمه ده MRNA‏ 
Soa )(1( git i ol)‏ درب هرا و پروتین 
انصالی دیکر به RNA‏ ننوس به NRE‏ در MRNA‏ متصل 
می‌شود OE‏ زتیکی و موی پیشنهاد می‌کند که انوس 
دادیلاسون 801۸ی 0 یش Spe‏ بان dang‏ ترجمة 
آن رکش می‌دهد در غاب ost‏ کدی axing‏ در 
ی pe > gle‏ ب نقص ab LS‏ اختاهای عبی 
شده و چین می‌برد Slay‏ نوس در جو ولد شود در 
ox‏ اهر Jb aly‏ هر دری 0۸جمی Hb‏ مدری و 
ats‏ فطات a‏ بدن اقص ترلید شده و تنج کشنده 
است. کت ty ln‏ عمل یک Se‏ جیگیری 
MRNA‏ یا هر دوه اد i ye spl‏ کین AL‏ 
بای mRNA Jee‏ ویزای در ی نکوین ساولهای 
cle‏ وطی تقسیات ساوی در مخمر ساکارواس 
age gle Aye‏ [شکل ۳۳۲۸ را ملاحطه نی 


بسندبندی شدن حشرات نوبط آبشاری از فاکتورهای 
شخهبردری کل بی‌شود. 

در مهره‌اران و حشرات, محر جوبی - عقبی [سر -دم) به 
مجموه‌هایتکرری ی کرهایدقق Ege‏ تقسیم می‌شود: 
مهره و GUIS‏ همره در مهرهداا, قطات بدنی در حشرلت. 
زن‌های ویژهای نقسیمات جنین به تکرارها را کنترل می‌کنند در 
حلی که ژ‌هایدیگ ASL‏ ین age ESM ah‏ همان 
طورکهقبلاً plana ud‏ مهن ah ios hl‏ 
وهم gurl‏ حشرت به با متصل نیاشد. ما ژنهای pS‏ 
کننده بندبندی حشرات را در این بخش مورد بحث قرار می‌دهیم و 


1- hunch back (hb) 
3. Nanos 


2 Gap genes 
4. Staufen 


ig aa os sete 
زنوم‎ )09( "Sete نسخهبردری ژن‎ ssh oy 

جنین ‏ افژیش می‌دهد. نسخهبرداری | در جلوی OS‏ جایی 
که‌غلظت بیکوئید الا است؛ بیشترین مقدر را درد چهش در gh‏ 
A‏ ژن دیکر در نم جننمنجر ot alg‏ برک در لکوی 
ule‏ عتبی ape AH oe‏ ری ین نها مجموع 
LD gate gd onal Stee tna)‏ وجود داد که 
پروئین بیکونید ستقیماً نسبردری I Wb‏ نیم می‌کن. Shy‏ 
ui be‏ نسخه‌های ژن بیکولید شیب پروتین‌های 8و 
ase‏ را در یف عقبیبه Ole‏ هم زد م‌کند(شکل 6 و 
jal 2‏ ژن ۸0 نشان داد که آن درای سه جیگا با نایل 
cll‏ و یک IS‏ تیل با بای پروتن بیکونید اس 
آزمایشاتبانهایستریشامل هم sock ple ua‏ 
یا همه جایگاههای با تعایل Ml‏ نشان می‌دهند که lad‏ جایگاه 
we ee‏ یود که ناریا نا ال he‏ ین 
می‌کند اشکل 6و ۲.۲۵۵ علاوه بر ايند جایگاه‌های آشفال 
شده اتصالی - یکند در غظت مروطه نشان ده شده است که 


توت بح bh al‏ تمین میک 
alan‏ توقای sl‏ نیم نسراریزن ENN‏ 
میهد که توا در سطوعفاتورهاینسخهردری و همچنین 
در ادا یل تلی‌ایتظیی lag iy‏ مختلف وی هر 
aed pop‏ وهای ان زنی توت لی کون دروف 
Ss)‏ سرکه)نقش درند.مکالسمهای pole‏ در تکوین 
موبدات یگرب گر ead‏ 


aS Sag ae gle ترجه گید‎ anne 
سرنوشت سلول در نستهای عفبی جنین گس توسطا‎ 

مکلیسم‌های متلف ین میشود کتول در سطع ترجم‌ای 
بیشتر از سطح نسخه‌برداری صورت می‌گیرد.همانطورکه بحث ed‏ 
ری ژن SMD‏ سنرشت وهی یی پیش میبد 


به ال شیب Sy olay decal‏ تن از ماد میباشد. 
le‏ علاوه بر این جنین وی رای gMRINA‏ 0 ستزشده توسط 
سلی‌های پرسار thy‏ گرچه این hb mRNA‏ مادری در 
سراسر چنین توزیع می‌شوده ترجمة آن در ناحبهٌ عقبی توسط 
بروتین مادری دیگری که انوس" ندیه می‌ود ود اتهای 
عقبس جنن وقعمی‌اشد جلگیری می‌شود.مجموعه‌ی از ژنهای 
مورد نی بای جایکیری عقب بروتن ننوس؛ همچنین برای 


کنترل می‌کنند کاوش Se‏ 


زمایکهژنهایشکافبه طو ose Pee‏ دروف عال 
شدند مره بعدی در سیر gy‏ شدن ببدن توا آبشار 
فاکتورنسخه‌بردری (TR)‏ کنترلمی‌شود که در آن یک 7۳ زن 
رمزکنده Sue Ja] So TE‏ و آن هم هن خود بیان TE‏ 
سوم کترلمی‌کند درهر مره یش از یک ژن ممکن است 
نیم شود یک شا TP‏ می‌اد وید جمیی از سلول‌ها که 
سمکن است شبیه به نظر ایند بدا در سح i ya‏ 
می‌کند. شا 7۳ یماد امیوموقتی است. رای die‏ در هر 
aby‏ آبشار بیش از یک ساعت طول می‌کشد. RNA‏ پلیمراز و 
Upp‏ تور bps‏ راز Ss Ay byw MRNA‏ 
تاکتورهای فضایی وقتی ورد عمل می‌شوند که سلولها در 
موقیت‌های متفوت داخل جنین Uy‏ کتورهای نسخهبراری 
متفاوتی را می‌کنند 

طرح نادرست سرنوشت سلول‌هاکه در جنین مینسیتال تنظیم 
می‌شود توسط سیستم دتیق کنترل سرنوشت سئول‌های منفرد 
بالایش می‌شود کشف ننظیم کتن‌های منامب توسط 
GAG SIL‏ زتیکی جهش‌های Sin gta anya‏ بدن 
جنین حاصل شد عاوه بر هانج بکه چهار ژن شکاف دیگر - 
وربا مرکا در log eld gagged‏ در 
حدود۲ ساعت بدا شوع به نسخدریمی‌کند JE)‏ ۳۴۷۵ 
tag lal‏ هاچ بک ول توس sl aye‏ سیس توسط 
برهمکنش عرضی بین ژن‌های شکاف تظیم می‌شود. 

همه برتئین‌های ژن‌های شکاف فاکتورهای نسخه‌برداری 
هستد. جون این زن‌ها در قهای همبوتان ig‏ داد (تکل 
8 هر سول در تاد ob he asl apes‏ تيب 
پروتتینی وهای از ژن‌های شکاف است که ژن‌های یژه‌ی ( در 
سول JO‏ با سکوب he‏ رست, چیزی شبه جنگ رخ 
می‌دهد چون بعضی بروتین شکاف نسخه‌رداری زن‌های 
رمزکنده روتی‌های دیگر شکاف را سرکوب می‌کنند. گرچه آنها 
لیگاندهای خارج سلولی شناخته شدد‌ی ندارنده بضی 
پروتن‌های شکافبه BS i‏ هستایمی‌آیند که Gay‏ 
J Sb‏ ساولی می‌بشند و به aS‏ یفیک SE)‏ 
هورمون‌های استروئیدی) که فدر به عبور از نخشای hale‏ 
است متصل می‌شوند. الب کمپلکس‌های گیرنده هسته‌ای - 
یندب عنون od pes iS‏ عمل می‌کند WB JSS)‏ 
fas SLL‏ سياهت Ue‏ بین پروتین‌های نکاف و 


مس و قاس sab‏ 
» 


شکل ۲۲۸۶ a Bis JS)‏ قوس در محروم 
کردن پروتئین Hb‏ مشتق از سادر از ناحیة عقبی جنین‌های 
دررزوف )9( RNA (cog tRNA‏ 
یک Fa]‏ درب صوت بکنوخت در نخمک نع OY‏ وج 
وله تزع ند وین توس که ها ciel‏ ولد م‌شود 
ns‏ ریم sph MRNA‏ رد Sse ede et‏ )© 
تا وین اوس از peed‏ ای de‏ جلی - 
عقی See bet‏ کی از موس وذو تین( 
قوس ور So‏ درتچه JAN yg‏ مره ال 
مره‌ی بان مشود که یب رین Jobe ND‏ هار 
yc ND 5 air ant Jas‏ هصومی‌کند 


fey 


اختلاف بیشتر واعتنظیم که بدبندی yk‏ را تحت‌نظرداند در 
فصل بعد بررسی می‌کنيم. سپس در ژن‌هایی که اختلاف ge‏ نها را 


از a‏ 3۲ -زیستشناسی وی و موکولی 9 I‏ 


‘) Hunchback ° | 


وی هی زن وی نها 


بر 18 


و 


شک guns‏ ۱۲.۷ شک نگی هی sem‏ 
جین‌های یت شده نوی TW‏ دی شنا لورت ی یک oh‏ 
Daag Sok‏ چب و پشتی در باق 5 )@( ol‏ جنی‌های تیلب سوت ری nn‏ مزشدهژ OSB HEY‏ ۲و رنآزی 
a lg vis Kruppel bya‏ توس اجک کون وکدل تیم ینود mn aD)‏ یی دوه 
ری sign‏ اک )8( کل سز] ده ست تین یک eee‏ مخت در تسم )8( ha celal‏ زرد ی 
نشان می‌دهد که ولبات ین دوپوتین ge BOP‏ مین در این جشنمرحله تور Fushi 1۵۳ latins‏ سر و 
۳2۳۵ (پوش]به تیب oy‏ هی mtd‏ و۴ رم مود که در هن ape‏ هر وا ae ie‏ 
ردیل aS‏ نات روی هم ره نود ۱۴ an aye tbl‏ شاه مرویک ری ندید این مرح ده cal a‏ 
sink,‏ ی بوین MRNA‏ شروعطرح دی را کار 2 (4) رین ویو Seo ce)‏ بان وهای HSS‏ 
جفت اد gS)‏ یر قطت وهای که yy MMOS LEE‏ سم شداست, نها ناگ مان مختف هس سره د این 
که glee‏ ین رو مین دق نید که هر قطه ایک See‏ 2 حنود سول عرض میسرب دم ور نود ۶۰ سول 
دور تون .تون میا نیما ات از سای کی یه نف هامید نزن (terstipes) ay‏ 
ds‏ بان من 


eld‏ در اگوهایفضایی مشخص درجنین Manis Al‏ بان می‌شوند. 
ژه رنمیزی شدند. هم جنین‌هاینشان ab‏ شده باموقیت 


a Lic کون مگس شخص میشود درهمین‎ id 
بابرا هر سوه‎ ie بخ‎ St میستم کی‎ 
مشخس قزر گرد اگر هر‎ ge 9 صورتفردی در اناد هر‎ 
یک ازپنج زن شکاف در بخش خودشان در جنین در غلظت مناسب,‎ 
بان شون تها پچ نوع لول مود شکل بگر‎ 
ای ازع بشتری در لها می‌دهد. مان هر بو‎ 
عقبی تفیر‎ ashe در مداد محور‎ Gu شکاف از این تا بل‎ 


گیرندههی هستمایپیشنهدمی‌کنندکهژن‌ای شکاف از ژ‌هایی 
یرون می‌آیندکهنسخه‌برداری آها توسط gb Sem‏ که می‌توانند 
j‏ عرض شا J AS aS ye‏ مشود ali‏ چنین ژن‌های 
lang nigh Jas‏ ام بجایآشارهای sly ge TF‏ توضیح دهد 
که چگونه در حیوناتی Who pod‏ 
سلولی adil‏ عمل می‌کند 
سرنوشت سلول‌های توزیع شده در مداد محور جویی ele‏ 


| ۰۳ | شناسی سلولی و مولکولی 2 


یک فده به یک رکب ate hed ol a Jab‏ 
شود po‏ یدای دیگر فیلحت spin‏ )4 تیم 
کننده متصل نیست) نخواهد ترانست از نسخهبرداری جوگیری کند. 
رای مال درو ۳ ۳ نرکب درست و I palin‏ از هن بک و 
بیکوئید حالت «روشن» ز ایجاد می‌کند که نسخه‌برداری را فعال 
می‌کند کرچه بقیهافزاینه‌ها در حالت غیرفعال وجود ذارند. در هر 
نار is‏ یک اف ما نده تلم کنده‌ متصل 
می‌شود. SAS og‏ این سیستم کل زنیانطفبذیر است و 
ie‏ بای aly‏ گوهایغینگاری از نسخهرداری گر Sh‏ 
موجودمفید باشد استفاد شود. 
سای I logan aie‏ و silage‏ 
lp‏ نسخه‌بدری دو ژن دیگر جفت-قاعده‌ای, runt‏ و ون را 
اه ey grant lassi ope aS‏ طور جزئی یکی با 
دیگری همپوشانیمی‌کندو هر نو بای هر کم ازژن‌ها از نوارژن 
دیگر افست می‌شود. نیت زنهای جفت-3عد‌ای دیگر شامل 
Fushi aracu (ft)‏ و opoired‏ در پاسخ به رتین‌های Bre‏ 


Runt‏ و Hairy‏ که فاکتورهای نسخه‌برداری هستند و به علاوه در 
سخبهپوتین‌هایشکافی و دریفل ip‏ تب این 
آشرفکتور نسخه‌ردری, یک الگوی وهای همپونان al‏ 

لکوی آغازی نورهای جفت-فاع‌ای .که خی صریح و دفیق 
نیست. توسط خودتنفیمی دقین می‌شود. بای Se‏ پروتلین Eve‏ 
به ژن خود متصل شده و نسخه‌بردری را در نار bil‏ می‌دهده و 
یک ale‏ خوتفیمیمبت apt esl‏ این افزایش درل نها 
Spb‏ للت وب ALEVE ogg‏ است رخ نمیدهد رین 


ow aly oe‏ نور بهخوبی Sie‏ می‌شود. 
lg}‏ ای شکیل gue liye‏ جنین را 
همینا ای که هرن جنت ای در نوره ان 
می‌شود و هر ور با موز یک بند همپرشانی می‌کد. هرژن 
جفت خاعد‌ید نیس tap‏ تزع میشود با Sle‏ وم 
همه lag‏ جفت-ناعد‌ایهمة مرزهای (oe)‏ شکل 
م‌گردودیگرعتاصرالگو در ال هرندکتل می‌شود در ot‏ 
یه رقم این در دا محور ale de age‏ 
سول هداد که به شکل تقربی با عرض نارهای بیان 
جفت-قاعدهای منطبق است. با ژن‌های فعال جفتسفاعده‌ای در 
اگوی ۴ rb‏ ۴ روشناد تکاری در دود سول است. 


۱۰ Pairrule genes 2. Enhancers 


می‌کندو ‌های مختلف ژن‌های شکاف همپوشانیمی‌ند 
این پیچیدگی. نرکیاتی از فکتورهای نسخهبرداری ایجادمی‌کند 
که جرب ایجا یش از نجنوعسلول میشود Gel pow‏ مره 
دی aS?‏ دروزیا یک اگوی Ut WIS‏ ولا نست به 
لگری رای آشفه(من‌های بان زن شکاف Ady‏ می‌کند 

لین علامتبنبندی در چنین مکس, یک اگوی نورهای 
gS‏ از نسخهبداری هنت ژن که مجموعًژن‌های 
cae‏ مدای نمدهمی‌شون. است(نکل ORIN‏ رو 
مگس از ۱۴ بندتشکیل شده است و هر ژن جف 
ts (laste) as!‏ بان می‌شودیا از ۷ تور که توسانور بیأینی 
ye‏ که زن parle‏ تسهرارینمی‌شود جا مشود (شکل 
(MING‏ جنین چهش cil‏ که فقد lag} Slee‏ جنتفاعده 
هستنددرای قطان بدنی ES‏ شده با یکدیکربه صورت جفت 


gla‏ د نیم 


ately athe‏ نی هر ژن جفت خاعدی به طور جزنی با 
gays So‏ جت دای همشانی مد وی هرن اد در 
مسب وادیبه زن شکا وب تیم کنههای له مخ دهد 
نسخه‌برداری ژن‌های جفت-قاعده‌ای توسط فاکتورهای 
نسخهرداریرمزشدهتومط ژن‌ایمدری وشکافکنترلمیشود 
چون ژنهای مادری و BES‏ در یرون بیان م‌شوند نارهای 
غیرنکراری» سئولی را ییجاد می‌کند: چطور اینچنین الکوی 
غبرتکراری از Nd‏ ژنها یک الگوی تکرری Be‏ بان نوری 
ژنهای جفت-قاعد‌ای | Sal lal hig‏ ای پسخ به ین 
Je‏ با نسخم‌ردای زن SY jp 2} (eve) even-skipped‏ 
توسط پروتلین مشتق از مادره بیکولید و بروتئن‌های 2۵۲ 
۷۴ 60۱ کترل می‌شو ری می‌کنيم. هر Bee‏ 
ty oad gS‏ یک مجموعه دستبندی شده از ela‏ 
تنیمی یا یه متصل می‌شون که در بل دست egy‏ 0 
قرر اند (۲۲۲۸۵) هاچ Se‏ و بیکوئید سخهبردری eve‏ 
مین مجزای خی ال i‏ این مزهای بخش عقبی و 
بخش جلویی اه صورت نیز در آورند.ثرات ترکیی این پروتتینه 
که هر کدام شیب واحدی را در نداد محور جویی -عقبی دانده به 
صورت وی موزبان Jy‏ ۲ نتان‌نری ANA SS) So‏ 
همچنین بان نورهایدیگر ۵۱6 افزیندهای ۳ 
بستکی ارد هر ور بل VE‏ پاخ هیک ترکیب متفوت 
تیم کند‌های Sloe opt‏ بریک ES sayeth‏ 
می‌ود بان aig‏ خبرتکرری تیم نده‌ه gl‏ تکرری 
رای سرکوب و pS J‏ زن جفت-قاعده ade tel‏ حتی گر 


a‏ - زیست‌شناس gle‏ مرلکال و تکوین 


هر ملل ترگیی از ناکترهای sides‏ ان مي‌کند که 
ید آن از هر ام از ۷ سلول مجز کند تحت کتتول 
پروتن‌های جفت-قاعدی و ژنهایقطیت بند 6 دیرترفال 
می‌نوند مورفولوزی تکرار قطمات ظهور پیدام‌کند؛ ودر حدود ۱۰ 
ماعت یازا کل می‌شود همموری که oat‏ سونوشت 
سول در چن مگس پیش el one‏ ای on‏ 
قش Wit y Se lel aye ib‏ هستد که توس 
Say ca ass‏ شده ود ره Jo a)‏ در دخل iss‏ 
تحتکنترل محصولاتزن‌هایجفت She‏ تویدمی‌شوند 
نارای بت التبا نزن gluten‏ ناحی نی 
eyes‏ 
شخهبردریجفتسقعدی لگوی ای از نارای ژن علیت 


Ae lines‏ وآن جایی Seal‏ رکیات و 


ند راچد می‌کند. ترجه ند که شروع pt nS‏ ی به 
سلولا جزهمی‌هدتا Sle‏ چگون aan ln pel‏ رتار 
کند و اتصالانی fal se‏ دهد به عباتی قسمت‌هایی از لگو 
hae‏ است از دست رفته یا np‏ شود 

J‏ ثیب گستدهبیکوئید مدریت دفت نک سول ژن‌های 
قطبیت بنده جنین مکس به صورت pine‏ 
تکراری تقسیم می‌شود. Wer‏ تصور کرد که چعاور تفییر در 
oy ata‏ نو pole‏ فا کتورهای opted‏ و دامن 
ply‏ تکون aly‏ تواست اگوی بندبندی در موجولات 
مختلف را تغیر دهد 


رونه‌ای به واحدهای 


SAS oth lsd cle شدن مهرهاران بایان‎ girs 
میشود.‎ 

لاه ean whee polo‏ یم چگونهندبندی 

9 این جوانات J‏ مقایسه با حشرات می‌شودبد زاین که ه 


محور بدن در چین مهراان پر شدند تغیرات مهیج در 
امتداد نا oats ll‏ یکی از قابل مشاهده‌ترن تقیرات آغاز 
الکوی بندبندی‌شدن است که aly bay‏ ایجاد مهرهها و دنده‌ها 
می‌شود ین یک الگوندی در اناد مجور جلوتی whe)‏ 
ll)‏ در موش وانسا‌ه! ون شاه مهه در نمی 
که زیر خط له جممی‌شود ان می‌شود. تشکیل زورما 
بهخاطر وید که با یک ate iF‏ تلا سوه در داد 
خط له چا شده وب JS‏ مهاجرتمی‌کند JS)‏ ۲۱۱ 


1 Segment - Polarity genes 


0 OVE og نظیم نسخه‎ 


‘Stipe 2 
enhancer 


}—_ 


Soa stat 
ع ده مه هد‎ 


| dont) 


ees) | 


theve ۲ تظیمنور‎ 


1 eve atipe?—Kxippe 


ar War aay aaa) 


eh 
درجنین‎ 8۱6۲-900۴260 (eve) ۲ هشکل ۲۲۲۸ کترل نوا‎ 
دروزوفیل ها یکی از زن ناشن ده شدهاست. دنل هر‎ 
sie 6۱8 کرد‎ pple al. JS ab je ور‎ 
a ANG دا گامیازفزیده‎ (0) aye abel قطات در چین‎ pe 
WoL نسخه‌براری ژن جفت-قاعده در نوا ۲ ان‎ ai بازی کترل‎ 
بای پروتین‌های یود و هیک‎ Sh ae تنظیمی شامل‎ 
nations و بای‎ AS a Jab لست که نسخاردری 6۷6 را‎ 
SaaS نا رل مین ایند باه‎ fant ykruppel 
در سدد سحور‎ ale در جین اشغال‎ cela Jt اتصال‎ 
فاکتور‎ ۴ CLE خواهد بد.(0) شیب‎ tate jw le cash 
ثرا هماهنگ در سور‎ a tly ve ۲ تسخهبرداری که نار‎ 
دوم رامین‎ sb ۵6 و 9 فالکنده( 1 مرزهای دق ار‎ )1( 
مین ها داح رنجینکیبتنظیم نها بای زن 6۷6 که در‎ 
پاسخ به عنصر کنترل نور ۲ نسخه‌برداری می‌شوده درست است. در ناحیه‎ 
aS lel قبیت‎ Lob pa ipl eve Giant ys 
aly رای غبه بر سکوب 90۴ بر پین است. یل‎ sb 
نسخه‌ردای که به‎ lage j دیگر بهصورت ستقل باترکیی‎ 
مي‌شوده تنظیم‎ ae ls y(t) که در سمت‎ an 


ore 


(8) جنیناولیه ( جفت Spe‏ 


رشد و پردتلین ۳۵۲۵ سومت ها b>‏ 
we gs ۰‏ 
۱ 
ele‏ مزودم پیش Ar‏ 


شکل ۱۲.۱۹ تشکیل پیش رونهسومی‌هادرجنینهای ln (8) OL‏ میت در جلویچین اوه در سست At Ly‏ 
JE‏ سوت ه ست اقب انم م‌شو ود چنین دی در سمت SE nah‏ شدهست در دو مورف سردر ال کین در 


8 رز بلرغ سلول‌ها در اخل سومیت‌ها در عقب جلوگیری 
مین Ml‏ ولیک اسید دح سرچنن در مدل در 
عمل می‌کندهیشترینمقدر در مزودرمپیش‌سوییتی جلویی تا 
JSS‏ سومیت‌ها | تحریک {Ab JS) Spe‏ 

وق‌لعاد‌تریی a>‏ تنظیم تشکیل سومیت در مهر‌تران در 
bail yj tae‏ جوجه که در IE UBL!‏ ن‌هایپدبندی 
حفت-قاعدایدروزفا ات کنف شد. دورگهسازی 9 Insitu‏ 
تکوین سومیت‌ه در جنین جوجهنشان ASD‏ رونوشت 8۵91 در 
چرخه‌هیی وید می‌ود که هر چرخه به ده زمن تشکیل یک 
سومیت می‌باشد ٩۰|‏ دقیقه در جوجه و طولانیتر در بستاندران 
موج بیان ease ahi‏ پیش le (sted) here‏ 
به جلو حرکت می‌کند. تحقیقات بعدی ژن‌های بیشتری که 
heh le lade‏ آشکر کرد و موم شد همه واسته 
به مسیر پیامرسانی Watt‏ و نوتج هستند چهش در هر مسیر 
بات نقص مزتری در تشکیل سرمیت می‌نود رای نمونه در 
انسانها.چهش‌هایی که نرکیات مسیر نوتچ را تحت تأثبرقوار 
می‌دهند باع مندر یل و pte‏ ژرکو وین می‌شوند که 
هر دو gay ab yal tel‏ مهره‌ها می‌شود 


م۴ 


او دی در ست اس است. () یبای in SFOS‏ ریک در له دم BE‏ دروکا سر 
از زود یش سومتی کل میک که راز wtp‏ شوم نود و بای JPOP‏ ولا بیش سوت همم در 
یل ey‏ ایک مد 


نب 
te ob‏ موی م‌کد د یک لوح ای تیک 


در هر سمت مخور elle‏ بزودرم متشکل از سلول‌های سستٍ 
مزانشیمی شروع به گردشدن نموده تا ایجاد سلول‌های جفت. 
hr‏ ساپیچی که سوبیت نا 
سوبیت‌هابهصورت وی ge‏ اجاد ی‌شون و پی در بی در 
جفت جفت به نظر JSS) lye‏ ۳۳3۳۵ این 
مور برجسته از ایا مشیم نیج رفیبرایجنین اد 
از سومیت‌ه: bye‏ و aed‏ ماهیچه‌های دوه بدن و تضا و 
درم [پوست داخی) پشت بدن ایجاد می‌شوند. بدون سومبتها 
SG)‏ بدن) ما اند oy‏ 

a hie‏ هنوز سومیت‌ها را ایجاد نکرده است» سزودرم 
پیش‌سویتی! نایده میشود. همچنن که گاسترولاسون در 


می‌شوند | بکنند 


oe 


جهت gle‏ منتشر می‌شوده سومیت‌ها از مزودرم پیش سومیتی ایجاد 
شده و مزودرم پیش سومیتی بینتری به صورت عقبی تشکیل 
می‌شود Jab‏ و فعال چهار سیستم پیامرسانی در محدوده جلوبی 
مزوذرم پیش سومیتی» تشکیل سومبت را کنترل می‌کند: یک پیام 
۴0۴ از دم,یک Sys aly‏ سید نی سری و پیم‌های Wot‏ 


و نونج در مزودرم پیش سومیتی.ژن اب در مزولرم پیش see‏ 
جایی در نزدیکی اتهای عقبی جنین بان می‌شود چون 8 
MRNA‏ نایار است. بیشترین سطح بروتین ۳68 در عقب 
ساخته نده و شیبی در جهت جلو یجاد مي‌کن. سطوح بالای 
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BI زیست‌شناسس سول و ملکولی و‎ - ۲۲ Jad 


sa) eats by فعال شدن نسخه‎ 


ll‏ تولی و خرد تظیمی تیمداه 


شکل ۲۲۰۳۰ نتل بیان چرخایژن در سومیت‌های در حال تکوین.(۵) بک تفج آغزی از نسخه‌دری 607اتوسا یک پم طبت: 
FGFS Vest‏ شروع می‌شود. همن رکه پروتین NEST‏ (جزئی از سیر نوت تج ae‏ نامب ژن خودمتصل شده و سخابردریرخاموش 
مین lp al gl‏ تشکیل هر ممیه ناب ot‏ مدرم پیش یی تک م شود )0 پم 03 درانتهای عقبی al‏ این میرم 
پیش سومیتیعقبی بیشتری دزی مشود slay‏ بیان چره‌ای ۱۷4 وت و ad sale‏ منفی که هار خاموش می‌کندنشان م‌دهند. 


lye‏ سپس این خود نظیمی مفی مدت بان 857 را محدود 
ae‏ هر قسمت از مزودم پیش سومیتیبهنوه خود چنین 
he‏ چام می‌دهد: نسخه‌بدری OST‏ روشن: تجمعپروتین 
7 و سپس Se‏ ری 857 خاموش می‌نود(شکل 
2b; gegen (TEND‏ که FOF play ge‏ در نزدیک سر 
شروعمی‌شود و در نع عقبی عفب‌نینی می‌کن؛ 5:7 ول در 
Sins cal fst‏ می‌شود وسبس در نواحی 
عقبی‌تر پیش می‌رود. یک سبستم فیدبک مشابه در پیامرسانی 
Se ae Wht‏ و دواهباعث seal‏ بان ژن گویی سومبت. 
تشکیل joel Onde‏ دیکر در سلول‌هایی که بعاً سومبت. 
خواهند شد. رخ م‌هد اگ Wot Seas tah‏ با نوچ بوه شود 


Ube جهش‎ 

۵ شکل ۲۲-۲۳۱.قوتیپ‌های ژن Hor‏ مان 69 زن‌های Hor‏ زناوتابی توکس (0۷) امه سلول‌ه را رال ای که درآ 

بیان می‌شودکنتل می‌کند.عمل طبیی آن جلوگیری از تشکیل بل ات به طوری که مگس‌های نرمال یک جفت ab Jb‏ چهش در ژن‌های ALI Hon‏ 

منجر به تشکیل قطعات در ube‏ که به صورت طیعی ناد ape tl‏ در مکس جهش ib aS‏ عمگرد 101 از قطمه سوم nage lew‏ 
الا دج که به سورتملیمی بای هرا در نا age JL‏ شود 


رای هر دو سیر نوتج ladle Way‏ فیدبک Din,‏ 
شد‌ند که اعث بیان چرخه‌ای موقنی می‌شونده برای سثال ژن 
eT‏ فاکتور نارای ارم ی‌کد و در میسر Pan,‏ 
Notch‏ درگیر bj cal‏ که ead‏ 867 توسط they‏ 
J FGF‏ مزودرم پیش سومیتی عقبی تحریک می‌نود؛ یک 
انفجاری از تولیدپروئین HesT‏ ات می‌فتد SSS)‏ ۳۳-۴۰۵ 
پروشین 1057 درعوض cle‏ زن‌های هدف راکترلمی‌کد که 
در تشکیل سومیت مشارکت iS ga‏ به خاطر این که 11607 
همجنینبهعنان گرد بای ژن خود عمل Gf aie‏ خود 
متصل می‌نود و آن را خاموش می‌کنده تجمع پروتتین Wes?‏ 
iy‏ به سح ای وال رسد رکب bbe‏ 57:غاق 


۱7 اسی سلولی و ASI‏ 72 


cal ورت مالفا‎ to Hono}, 
آجا رکب شود‎ peice 10 یک ن‎ hope هوموسیز‎ 
سرکوبشده شکل‎ las} تجه له و صفات ساختاری‎ » 
She میرن نکب صورت یی در ایک‎ 
شود و سر کین ماب خودر در‎ ante بان مشود ی‌ان‎ 


جایگاه جدید تحیل کند [شکل (PTY‏ 


jhe 


سازمندهیژن‌های Hox‏ معلمات ژنتیکی کلاسیک در 
دروزضبلا سنجر به کف اولین ژن‌های 110۷ شد ole)‏ 
Antennapedia‏ و (Ulratithorar‏ ای Likes,‏ 
sla lar‏ مشاه (aus)‏ > گنای جاوری مشخص 
sins‏ ژن pHor‏ تحیه یی درندلامحورجلبی-عقبی 
در Gb‏ بارزی نسخه by‏ می‌شود. بطوریکه در Se bul‏ 
زن‌هاد تاد کروموزو ویب ن‌هایی اس که در مور wate‏ 
ie‏ بیان میشود (شکل lag Ta‏ 10 در مگس دردو 
جیگ کرومزمیکسانقور نا دوع یک دسته Benin‏ از 
زن‌های HOK‏ هستند. در یک انتهای دسته ژن‌های «سری» 
Sasa‏ بهطور یهد ناحبه سر تسخهبردری می‌توند و رای 
تشکیل ساخارهای تحیه سری ضروری ated‏ در کار نا ژن‌ها 
Jed‏ و عمکردی 9 gan daw‏ در Shag} Ld al‏ 
ah‏ هستد اي i‏ مضاعفشدیها تکاملیژن را مندکس 
می‌کند وچون زن‌ها در le li la ds‏ اه شرکت 
ath‏ فا میشود|فصل ).ین مین gga Hox lag‏ 
روی هم ain‏ رین تکوین ساختارهایویژهبنمی تون dy‏ 
پیش از یک زن ab‏ 

در Min‏ لگوی فضایی نسخمردری ژن‌های Hox‏ 
توسط فاکتورهای نسخهبرداری مادری Bap‏ و جفت-سقاعدهای 
نیم می‌شود. پروئین رمز شده نوسط یک ژن ویژه Hx‏ 
سازمندهی سلول‌ها در داقل ناحی‌ای‌که زن Hox‏ بیان می‌شود را 
کنترل aide‏ این یک پروتین Hon‏ میتود تلد easy‏ 
پروتئن‌های پیامرسانی ترشحی, گیرنده‌های سعلح سلولی با فاکتور 
aly Se Dyas‏ ساختن pS,‏ در یک قط BY ghey‏ 


مورفوژیک قعماتبدن yt‏ می‌کند کنترل می‌کند. 


1- Homeodomain 


2- Homeosis 


سومتها gs Ugg alo Lat‏ که چطور نو 
مسیر شکل‌دهی سومیت‌ها را کترل aie‏ تاشناخته al‏ 
ما حالافيميديم که دوامتراتزی مختلف تشکیل قطمات 
تکاریبدن در حشرت و oan‏ راکترلمی‌کنند. در bsg‏ 
تنظیم بای هر قطمه بدن فرق HS 5 tS ge‏ متفاوت فاکتورهای 
نسخهبرداری شکافی؛ در aly‏ وهای در ماد محور جوبی - 
عقی با رت مادریفلمی‌ود وهای زن جفت-فاعد‌ای رز 
تنظیممی‌کند وف وهای lin hpi‏ مر 
تیم نارهای ظریفترروی نسخه‌ردری gf‏ قطیت قطده 
ترکیب میون. هر نور دی یک تاریخجه تنظیمی مشخص 
درگیر در پروتتینهای جفت_قاعده‌ای و Bap‏ متفاوت است. 
JS JS lle‏ توس ala edt‏ کتل م‌شود. در 
ie‏ سوبیتهایتکزری kas alae‏ مراحل تنظیس 
مشابه که دوباره و دوه در حال رخ gob‏ هستتدد تشکیل 
می‌شون. یک سیستم فیک با shal‏ یک ساعت جرخهای را 


می‌کند که Cel‏ می‌شود ژن‌های مسئول ساخت سومیت‌ها به 
صورت نجاری che‏ شون. نبلین تشکیل تکرری توسط 
DS!‏ یمان کل ae‏ 


اختلاف yo‏ قطعات توسط ژن‌های J HX‏ می‌شود 

بارجوداختلاف در که po) SSMS phe‏ حشرت 
ومهرهارانشکل گرد گرد از جوا در بکگیری نود 
مشایهی از ها بای اجادتوع hele) Sign»‏ ی‌شون 
این Hon glo} das‏ نام درد که اختلاق در cage‏ سلول‌ها ر 
کنترل می‌کنندو در حقبقت هویت کل قطات بدن یک جاور در 
امد pe‏ جویی -عبی را رل م‌کند. ین وتا تک 
طیهی و اماسی ی J co ac‏ م‌دهند Sag‏ 
Hox‏ ای نمی یل ات هم HL‏ موی 
seston‏ "رام مک J)‏ اد وق جیزی WS SS‏ 
پروتتین‌های Hox‏ | متحد می‌کند, یک توالی مشابه همومتودمین 
اتصالی به cad DNA‏ اين boty‏ در نواحی So‏ خودشان 
تشابهکمتری درد lady‏ هومنوژمین همچان Cid iy‏ 
ژن‌های Hox‏ هستند 

جپشها در ژنهای 1106 آغلبباعث هوموسیز " می‌شود 
jee‏ سنی گیل یک ab‏ بدنی دای صفات یی 
یات شده در IE‏ وت tle‏ بای ال در عضی oe‏ 
یانههایمکس به جای pagal‏ دراه رد میک BE‏ 


> (OS HHI 5) a 


‘Antonnapeda.-Sns Bihorax Shs 
ی موش‎ 
((ه2‎ 07 ۳7 217-7 9 
هسوب‎ ۱ puss 
a 5 Cori} 0۳0 1۳7 11212۵ 


ترروزم Hones"?‏ 
کردم آ ,هو 


{ai} 7 aH 


۳ ۲ (شکل (gS,‏ روط بین دسته‌های ژزن 1301 در دروزوفیلا و پستنداران (۵) یک دسته مفردژن HOK‏ درووفیا در دو 
apy SH‏ شاه ینود یک nS‏ نی SS‏ ۸6100۵ و دبگری کبلکس ee‏ اس نی که نکیل مر رال میک 
در هی 0 ny SOL)‏ یی که کل شکم را رل ی‌کند دای "5 sla)‏ یی هستد و نی هدر نآ ات 
ساخارهای i‏ [قش) کل See‏ هو رکه دق کس دید ope‏ یاه بان هی مختف | نان می‌دهد (D)‏ من در 
دستهای ژنی glad Hox‏ مشاه با Sigs‏ ات ما ۴ دسته هستند و هر دسته یک مجموعه از gs‏ راندارد Ves Step‏ ن Hox‏ موش و 
ch‏ مشاه با زن lb‏ دروول بر امس تولیبروتین‌هایرمکندهاست دردستههای اوه 105 یک کلاس ( نی وجود درا در دسا 
le Dap‏ زن دنه درحما دسته‌های ol LS cig‏ شود So DES‏ ین حشبات و سنا نسخه‌های اضق cide las}‏ 
)4 است که با هی نع pad‏ مها رشن قههایجنن‌های مرش و مگس تن میهد که لب که بای oj‏ 40 دید 
ne‏ نی نی لبون ساب که uss isd Stan‏ هی specie‏ هد دراک در خبلی مود یک زن به 


صوت مر شدیدد رین میشد و هم ای اگوی ین شیب مت دم ست و وهی ین ین بای مخت مت است. 


قبل ای در ین کل ۳۱ زن نان می‌دهد 

تکسامل دسته‌های ژنی Hor‏ دستههای 1401 اغلب 
مهی‌ترین من از BE‏ نها گوههایزنی در مان دمنه 
وسیس از حاات ale aan‏ نها سیر Sate‏ است 
که ade sll pe alg‏ ری allan‏ تال Me‏ یرد 
دسته منفرد Hor‏ در دروزوفبلا ۴ برابر در بستاناران نمایان 
PT JB) spt‏ را ماحظ ند قیسه تولی‌های نوم 
واسته‌های مهره‌نران آشکار کرد که نسخه‌های دستههای Hox‏ 
کم in JABS ong‏ وه WH fe Se‏ 
از دست می‌دهند در گونه‌های ho‏ ن‌های Hox‏ در داخل یک 
دسته دو ly‏ شاد CVU‏ بین دسته‌های مختلف و از دست 


رفتن‌ها وبه دست آوردن ژن‌ها Hox‏ مفرد در بین مرجودات 
fel ig‏ می‌دهند که اشکال altel‏ شوند ES)‏ 
Ita ly AMET‏ حود ۲۷۰ JB Ju age‏ زمانی که 
قورباهها و اسان‌هااجداد مشترکی داشتد. قوربغها Hox gf‏ 
2و Hox BIB‏ راز دست sd‏ همچتان که lla‏ پیت 
بای چگنگیکترلموفوزیبدن تسا Ho ngs‏ ام 
می‌شود, جالب است که Gul fla!‏ می‌رود که Apa‏ تکاملی در 


هنوز دربره این که چطورمورفولوزی توسط این ژن‌های هدف 
کنترل می‌شود مشخص UI Cand‏ مضی ژن‌های هدف پیام‌های 
قوی Wat‏ و TOFD‏ را رمز م‌کنند. اتحاد پروتین‌های 1107 با 
جایگا‌هی گیردهروی laos DNA‏ کف کورهایی که به هر دو 
1۸و پروتین‌های Hox‏ متصل می‌فوند با اضافه کردن 
fh‏ و تعابل به ان برهمکنش‌ها ساعدت می‌شود 

در ورد pS oben‏ فیسه با مگس‌هاء که یک 
دسته‌منفرد ژن ۱/0 اند پستاندران ۴ نسخه از دس Hox‏ 
oly (ad)‏ در کرموز‌های elite‏ درد (شکل PANT‏ 
داخل هر lng} aad‏ انتهای سری از ۱ تا انتهای دسی که ۱۳ 
از زنهای SH obey‏ 
[Hoxd‏ در ۴ دسته بهتولی دیگر ژن ۳0۷ در رده نامگذاری دیگر 
نزدیک هستند گرچهژنهای phe, Hon‏ به وضوح به SHS‏ 
Hox‏ مکس مرتبط هستنه بیان ژن‌های نوع abd‏ مکس در 
مهر‌درانگسترش یفتهاست (دههای ۱۳۸۸06 در داخل هر 
دسته بعضی ژنها از دست رفه‌ند از رر سوم به خاطراین اس که 
۳یا نسخه دیگرکنی هستند مایت با موشهای ی که یک یا چند 
زن 1101 راز یک دسه امذاریشده زدست دادن تک اضافی 


نامگذاری می‌شوند. نسخه‌های 


7 ino 


]| 
وی از 
ورن 
sere‏ 
(4—aomno0-c00—‏ 
9 

سم هون 
مه 


یی موم سییر 
سا سس | 
¢-—eonn02-o56—‏ سوورنرووووت ي. 
Dette‏ ۳9 ] 
tog‏ 0 اسان 


۳ 27 a ۳ outs 


Hypotetial ancestor 


موموممموویر 
جر وی نت و وم موز 
Paes Soto spoils‏ 
رز accra‏ 
کب توف ند 9 
جک یفن 0 


شکل ۲۳۹۴۳ (شکل (Ss,‏ کال دسته‌های HOw‏ پستندران. hates Sep anne‏ از وجدات مختلف تین نوی م‌وند به 
Cla Sy oe‏ بر روی ن‌های Hox‏ دیدگاهی را بای تکامل HON cna‏ فرهمم‌کن.دسته‌های HON‏ نشان ده شده در انا سبز ره 
یی زرد و قمز بر امین وی smi Joy‏ موز هسند. فیس Hox incr) peers ps Saltire dae aly‏ 
کامل Busting‏ بضی گوه‌ها یک زنب بیشتر از دست رفن ستء در حالی که در دیگری lag}‏ در یک دسته yg‏ شا از آنجایی که فسل شتاس و 
مامت حتف DNA ly‏ روط ین موجدات تشن ده شده در یج را بر ون HX ag i a‏ دراد فرضی[ژ‌هدر نک 
روشن) big, LAB Gilles‏ اه ددسته‌هایزنی 0 اکن داد اه فرب US Lane) a Ay‏ 
cl‏ 


ol‏ تکاطی در 


که یک جفت گوناجدمشترکیداشتد به صورت قرم شان wl‏ می‌شود اه نه هم اجدددراینجاتشان له bas‏ وه هر مرحله ‏ 


همین مات پیت نام شده بای اي که چطلوز‌های oo fire HOX‏ رل Se‏ ری ابا یبن 
ای 101 و الوا oe JSS‏ که J J‏ مین الب خواهد بو 


Jad‏ ۲۲ - زیت‌شناسی سلولی و ملکوای ونکوان 


شکل ۲۲۵۴ بان ژن 1105010 موشی در سوبیت‌ه: سرز 
ae‏ بل ۱101610 (یکان) بهرضوع در جنن رز ال مشاهده 


Shaan رای جایههی سمل بری‎ HOK slags 
bie sty Hox لین روتینهای‎ oe زان‎ 
Wah موی با اد یک‎ laa] در خی‎ ol بان‎ 
خودتلیمی کمک کند.‎ 

مکانیسم دیگر بای حفظ الگرهای طیعی بیان ژن‌های Hox‏ 
باه پرتی‌های درد که SL‏ رمان انیم Se‏ 
رون‌ها توط دودسته از نها عوانگروهتری‌توراکس( و 
کروهپلکمپ iy‏ منود الکوی he‏ ژن Ho‏ به 
سورت یهد هش Sich‏ کپ Uc ob‏ 
سانجا بای زن 06 در جیگهایی که نید Jip‏ 
شود رکب می‌ود نتب تفر شکل‌های هسیک چاه 
ست,که دلالت براین داردکه عملکرد طبیعی پروتثین‌های پلی‌کمب 
خن زن‌های Hox‏ در حلت BUA jd‏ سار eal‏ 
a‏ لمات Spans‏ و alee‏ نان که 
SBT‏ ب‌کمپبهموبتهایکروموزمیچناییمتصل 
می‌شوند و Sip ce SiS‏ شامروتی‌ای مختلف گروه 
JS aS‏ می‌دهنددیگاه آخر ین ست که سرکوب موفت 
ژن‌ها توسط بروتین‌های الگودهی در مراحل اولیه تکوین توسط 
پوت‌های opie JS‏ اي سکوب Hay Jah‏ 
gly Was pal (San Sh‏ این پروتین‌ She‏ 
be lS afb laos‏ بش [فصل LGN‏ 
aS‏ شامل پروتین‌ایزادی ale‏ هیستونداستیلاه 
هستند ویهنظر یرس DENY iby‏ هیستو‌ا ه 
مظور شرع oj ci‏ یال Se‏ 

در حلیکه aaron‏ کب بان زنهای 110 مین را 


2- Palyccmb 


ژن‌های Ho‏ در ca bls‏ با اگوی تشکیل جنینی که آنبا 
تشکیل آن را کل می‌کند. ین یداه زومیک با مه تعین 
تولی ژنومی در بررسی تکامل, جزئیات بیشتری درباره سابقه 
زیستی فراهم می‌کند. 
عملکرد پروتئین‌های 1301 در سهره‌داران: پروتین‌های Hox‏ 
sige‏ توت Ohl dane‏ تکرای مغز عنبی و 
انگنت‌های اعضاء را کترل می‌کند. جهش‌ها اغلب بعضی از 
HX sag}‏ موجود در قسمت gle‏ اسان که باعت سندمهای 
وی که Lesh ob So‏ (نگشتها یا پنجه‌های اضانی) و 
سین a Aca fe) ES‏ تحت تفر می‌دهند 
oy Hox ag‏ همچنن در IS‏ از ach‏ دیگر فعال 
هستند مانند مکس, بروتینهای Hox‏ پستاناران اغلب با 
ترکب کترل ژن‌های هدف عمل می‌نند وکفاکتورهایی شبیه 
آهایی که در مکس ltl‏ یشوه به کار Hinges‏ جهش‌ها 
بعضی زاين کوفاکتورها رکه در سرمان gall‏ دخالتدانه تحت 
aay js ot‏ 

gle ye tet‏ نها Hong‏ در جن اوه مهرهاران 
Ip‏ سئول مرزهای yl‏ هستند که بدا با انتقلات بین 


واحدهای تکراری بدن در ارتباط هستند هر ژن 110۷ در ببضی 
موانع بان میشود اما بقیه ین نمیشوند|(شکل ۲۳:۳۴ ها رل در 
مزودرم پیش سومیتی بیان می‌شوند. جایی که مورفولوژی مهرهها | 
که بعداً شکل می‌گیرند می‌کنند. 
lange‏ بر طبق side‏ و beady‏ در امداد محور 
جلوبیعقبیبهدوگره al sie‏ جهش‌های 1401 در 
تکوینمهرای توسط جهشبافهای he‏ مونی مهندسی 
شده cul ad allan‏ در یکی از آزبایش‌های cde‏ موش‌هایی 
ss aly‏ که فقد yay)‏ 10۵۱0 1100 و 101۵10 بودند 
HoxblO)‏ رجود نداد این موش‌های یر شکل شگفتانگیز 
الکوهای loge‏ را نشان دذند.مهرههای کمری و > خاجی: که 
در حالت Gaul‏ هیچ glad‏ ندرن. با درجات متفاوت از glans‏ 
نی تکوین پا کردد (ITN JS)‏ تجه این است که نقش 
طبیس lays‏ نسخهبردری ژن HOO‏ جلگیری از تکوین 


nts‏ ی‌بشد. 


بیان ژن Hox‏ توسط مکانیسم‌های مننوعی حفظ می‌شود. 

زمنی که Hon clog}‏ روش bel byssus‏ 
بای b>‏ خواص Jab‏ در مرقعت‌های وژه امه اد همچنن در 
حدود جفت-قاعده زن evenrskipped‏ ساطق sks‏ بیضی 


yrs |‏ زپستشناسی سلولی و ولولی 72 


JSAP‏ تجربی ۲۲۰۳۵ (شکل رنگی) ژن 1105610 شکل مهره‌ها 
تیم Sa‏ موش‌های دا قص نی Sohal‏ حدم 
Sb‏ کی رتیهای »ول« وی ود هرک زین زا 
BCH iS Sy‏ اد در هر مور هی Sine‏ 
جون ککبی وه نو وی رنه اند موش‌ها ای لد 
شرانه‌ایهتوزیگوت در هرسه جاگ یراس AEE‏ 
ol‏ مرها هدر جی‌هی با ناه هروزیکوت فاد EP‏ 
از هن Hon‏ مین استخوا از log‏ جهش لته 
WD‏ روزه و نع بحشی جد شد و بای آشکارکرن جزناتامکلت 
کی برش عرضی و ناه باه 
gph,‏ اسکله J)‏ میهد در موش‌های نوع وشی, مهرة 
hee‏ )1( ای دنه وب de gl‏ برروی 13 هستند 
هی Ul) alt (A) oS‏ ده ناند.جهش ای 
SS‏ هرس زن ای ده بر روی Sto‏ مری )2 
امک بهصوت نما ادن است وی bas‏ خاجی مان 62 
درد بر طبق این bi‏ مامی‌توانيم استبا کنیم که روتین‌های 
9 به رال بای سروب شکیل دنه در کین Slee‏ 
کمری و خاجی نیز هستد ایک lags‏ 1010 به سوت Sep‏ 
ینوی جنن بان ی نون این تج ب‌دست یی ار مج دم 
از ای 10000 sth ashe‏ هقی دید sph‏ با 
نها صورت نار ده می‌شود ین زن‌های oo Hon‏ دی 
Sle‏ نس ری اضفی هت 


st رنگآمزی‎ 


می‌شود یک زن رمزکنندهکایمریک SS‏ شود که hype‏ 
پروتلن‌های لوکمی بیدا می‌شود بای مثال, بعضی عملکردها 
می‌تواندلکونهایی Sai bel‏ باعت می‌شود سلولهای 
سفید خونی به صورت کتترل تشده رشد کتند (شکل ۲۵۰ را 
ملاحتله (aif‏ ژن‌های HOw‏ در سلول‌های خونی فعال هستند. 
گرچه اعمل Hor‏ در آن سلل‌ها اما شخص نشنه است. 
ژن‌های هومئوتیک به عبارتی: ژن‌هایی شبیه 110 که 
تکوین Se Lath ob tal I‏ .در نکون یز همانطور 


که در calcd eal yj‏ درد 


تعوینکل نیا به تلد تیم شده فضایی فکنورهای نسخه 
برداری دارد. 
نظر م‌رسد پا یک پرش Sin‏ 
uals‏ جزء در مود مولکلهایی که JS‏ را 
کنترل می‌کند خیلی از اصول مشایه است. گل‌ها منند بندهای 
مهرهر یا حشرهه ی بخش‌های تکاری nie ham‏ 
پایه کنترل تکوین در گياهان pte‏ شبیه آنهایی‌اند که در 
Hyg‏ اس تلد gs yg Hp‏ مک 
زمانکترل می‌شود و سرنوشت ساو‌ه را مشخص می‌کند 


bg wae از‎ 


سرکوب می‌کنند.پرتین‌های رمزشده توسط گروه WEE‏ 
ها بای حفظ بیان ژن‌های Hox‏ ضروری هستند. مانند 
پرونین‌های پلی‌کمپ. پروتین‌های‌تری‌توراکس به جایگاه‌های 
چندگنهکروموزرمی متصل می‌شوند و ترکیبات چند بروتئین 
بزرگی تشکیل می‌دهند بمضی‌هاتقریاً ۲۷۱۰10۵ چرم دارندکه, در 
حدود تسف BL‏ یوم هستند. بضی پروتین‌های گروه 
تری‌توکسبایوتین‌هی مخمری Syn SWUSNF‏ همتند 
که sh Jeb‏ نسخه‌بردری خلیاژنهای مخمری ضروری 
aw‏ پروتینهایتریتوکس بیان ژن را اصلاح دوه ساختار 
کرومنین در sale‏ مین بای تشکیل نسخه‌ردری فعال 
تحریک می‌کند (شکل VIP‏ هسته هر کمپلکس یک ATPase‏ 
است و با کلاس Bi‏ بروتینه است. تواهدی وجود در دک 
AS‏ ی آلب نها چنین کمبلکس‌هایی بای ets pol‏ 
نیز دارند. 
خی از تیم کندههای ین ژن ۶06 در لوسمی دگیر 
هستند جابجایی کروموزومی که ژن‌های رمزکتنده این 
lass‏ راب تای‌های تاه ادغاممی‌کند.بضی اوقات باعث 


pony‏ سلوی dip‏ و نک 


lis‏ این ساختهاء که تا یک دسته زنی مشخص 
می‌نوند گلبرگها در حلقه ۲ توسط lags‏ دسته ۸ و B‏ 
مشخص می‌نوند و برچم‌ها در حلقه ۲ توسط زن‌های دسته 8 و 
C‏ منخص cil ogden‏ مدل بیان می‌کند که ژن‌های ۸ ژن‌های 
db pC‏ و ۲و بالمکس زن‌های C‏ ژن‌های A‏ را در قه 
ts‏ سکوب می‌کنند. 

رای oat‏ این کهآ بیان وقمیالگوهایزنی کلاس BA‏ 
و2 سا با این مل cal‏ محققان ان ژن‌ا را کون کرد و 
ین الگوهای 7:1۸ آنها را در ۴ حقهگاهانآبیدویسیس 
نوع وحشی و چهش pl Sa ll‏ رده [شکل 
{rab‏ » تفن با سل A lags ABC‏ در حله و۲ بان 
شدنه ژن‌های 8 در حلقه ۲ و ۳ و ژنهای oC‏ حلقه ۳و۴ بیان 
شدند عاوه رین در چهش یافدهای A‏ همچنین دسنه 0 در 
pl‏ پریسوردبایحلقه و و pie‏ در چهش یافه‌های 6. 
ژن‌های A‏ در پرسوردیی حلقه ۲ و بیان می‌شوند. این leah‏ 
زاربا تغیرشکل‌های هویوتک La‏ 
bei‏ است. 

برای آزمایش این که آیا ین لگوهای بیان از لحاظ عملکردی 
اهمیت درد داشمندانگیهان آرابنوپسیس ترانس ژن تولید 
کردند که در ها Qua slg}‏ هویت JS HL‏ در حلقه‌های 
غیراختصاصی بان شدند te ly‏ دخول یک ترس ژن حامل 
زن Bo‏ تصل ب پرووتور Bj gilt oh pa‏ 
در تام حقه‌ها می‌شود (شکل ANTI‏ در چنین تنس ژن‌اء 
ib‏ ۱, تحت JS‏ زن‌های دسنه ۸ و 9 به جای کاسبرک به 
گلبرگتکوین ید ماه له ۴ تحت کول هرد دستهزن 
Cy B‏ به ای برچه اج برچم oll ase‏ ناج از اهمبت 
عملکردی مدل ABC‏ برای تعیین هویت گل حمایت wiih go‏ 
sag Dp oa‏ هوبت ام کل ST‏ کرد که یل از 
هی رمزشده به ناد فکتورهای نسخهبراری MADS‏ 
Sayan gyn glares gle‏ می‌هند بان هوبت 
نام IS‏ شید توسع یک مکنیسم AS‏ مشخص شودکه در آن lh‏ 
سنوت اشکال gin‏ و latin mab gn‏ متوع Cy DAA‏ ین 
ژن‌های gob ab‏ دست لام با تشکی انوا سللی se‏ درهر نام 
id‏ میک فکتوهای نسخهدری در MADS‏ در تمین 
وژگی تيب le‏ مخعر و {PY ad ae Jas a‏ 


اهده شده در این چهش 


1- Arabidopsis thaliana 
2- Organvidentity 


p J‏ یاهنت حد زیادی از 


دانسته‌های ما ار ترل cage‏ 
نتخاب آریدوپسیس cae‏ کانیسم مدل میبشد. 
نگ خبلی از یی ماه مکس sd sy apy‏ 
عنوان سیستم مدل دار آسان رشد می‌کند. جهش انا lg‏ 
به دست yal‏ ارگانیسی‌های ترلس ژن میناد ایجاد ود ما بر 
مکنیسمهای کل ye‏ معین تنظیم کننده تشکیل 
هویت سلول‌ها در گل‌ا تعکر te‏ این ae‏ شدیا 
مشابه اکترل نوع سلول و تعین نواحی پشتی جلویی در مخمر و 
نات cal‏ 


Se gag‏ گل شامل هار دم مفاوت بهنمهای 
کاسبرگه گیرگ, پرچم‌ها و doy‏ هست که در Spree slap‏ 
یش بدا می‌کند. حقه | خارجی‌تری 
و حلقه ۴ داخلیترین استهآبیلوپیس دای یک مجموعة 
کامل از هی گل شامل ۴ کاسبرگ در PEATE NIL‏ 
alle‏ ۶برچم در حلقه ۲و ۲ Jb Gy‏ تخمدان در حلقه ۲ 
است (شکل (Fa‏ ین اهاز وهای ای ناه و 
غیرقبل تشخیص از Bb‏ مونلزیک که مرستم کل نامده 
می‌شود رشد nine Sp pla gle aS‏ تقیم می‌شوند 
b ۴‏ هرک yyy‏ کر شکل می‌کند. له مدوم 
خارجی که Spl a a‏ میشود در SEL‏ میگیره به 
دنبل آن پرموردوم کیک ایجاد می‌کد وسیس پرجم و 
پرسوروم بچه ie SSS‏ 

زن‌های هوت دم" گل مطلمات زتیکی نتان داد که 
تکوین طبیعی گل نبازبه سه دسته از ژن‌های هویت pl‏ گل, که 
Cy BA‏ هستند,ارد چهش Wal p‏ وید قنوتیپ هابی بر 
با آنسهایی که ارتباط با جپش‌های هومئوتیک در مگس و 
پسانان سته میک به عبرتی یک جزه بدن با دیگری 
جایگزین می‌شود در هن فاند علکرد BA‏ > نام گل 
Ly ale‏ تکوین alae‏ (شکل ۱۳-۳۶ چپ را ملاح ند 

جپش‌های فقدان عملکردی که منجر به شنامایی 
کلاس‌های ژنی ۸۸ 3 C‏ می‌شون. در شکل (enh) IPD‏ 
خلاصه شد‌ند.براماس قنتیب‌های هومئوتیک مشاهده شد؛ 
دانمندان یک مدل بای توضیح چگونگی کترل ژنی هویت 
دام کل وسط این سه دسته AS tng‏ بربق مدل 
ly ABC‏ مین ell‏ ژن‌ایکلاس ۸ هویت pee‏ 
حقه ۱ را تین ays‏ وبه مت نی ابا نیز ندرند 
lee‏ نهایکلاس C‏ هوبتبرچه در حلقة ۴ را مشخ 
می‌کند و مستقل از ژن‌های کلاس CyB‏ عمل می‌کند. در 


Jape nel که له‎ 


io 


B 


api‏ گدار وعوحنی 
Sepals (\ a)‏ 


جهش های از دست رفتنعملکرد هیک 


سم 
4 و و 
8 8 8 ۲ تدش 
oe 8 9 |‏ 
| ۲ ۲ 

(0) فقدان عملکرد (ه) نوع رحشی 
wi we wa wa wi wa wa Wa‏ 


٩‏ شکل ۲۲.۳۶ (شکل (chy‏ هی گلی و 
ol‏ جهش‌ها در ژن‌های pla cape‏ )2( 
گل‌های تیپ وحضی آ[پیوسیس WE‏ دای 
کاسرگدر ها SAT‏ در حلقه isp pT‏ 
۳ و۲ پرجم در > ۴ هستند dala‏ گل در 
tain‏ هرز درسمت رت تسم شمان( 
در یدوپسیس hb‏ جپش‌هایی در هر سه دسته 
ای spall cage‏ ۴ یی کل به رک 
تستیر شکل the‏ ).با PILI‏ 
nba‏ سه yf ead‏ که تین PY AS ral‏ 
JS pel‏ می‌کند pbs‏ شد ea)‏ 
جهش‌هایدسته ۸ دویت انم در ate‏ و 
تحت lb‏ فا می‌دهند کالبرگ‌ها:|سز) برچه 
(بفش)می‌تود و گبک‌ها:(رنجی) برجم (قرمزا 
می‌شوند. جهش‌های دسته 10 باعث تغییر ISS‏ 
حلقه‌های ۲ , ۲ می‌شرند گیرگ‌هاءکسبرگ می‌شوند و 
پرچم‌هاء برچهمی‌شوند در جهش‌های دسته C‏ حلقه ۲ 
و ۴تفر شکل مد برجم تبیلبه رک و 
برچهها bad‏ به Spall‏ می‌توند 


25 pal زن9‎ ) 
wi wo wa ۵ 


شکل ۲۳۰۳۷ (شکل ,85( لگوهای بان ژنهایکلاس B A‏ و C‏ مدل ga ABC‏ انا گل را حمات م‌ندگوهای بیان alte‏ 
شده ن‌های تین هویت ام 2 رلیدوپسیس چهش al‏ تنس زن و نوع وحشی > bl‏ رسیم شده اس MRNA Bip slate‏ ۸۸ و و 


ان میدهد JF lal‏ مشاهدهشده در هر حقه ه صورت زیر شخعص شده ات کاسبرگ = 58 گرگ = Pe‏ 


برچ < Ca‏ ری بحث یت تن ند 


0۷3 حقه(2,۷۷/1/.‎ » » AC 


برچ 


رت سس سای )2 تن BEM‏ ۳ 


| تشکیل سومیت بستگی درد (شکل ۲۲:۳۰ 

8 در مگس‌هاءاتسان‌ها و خلی از حیواات دیگره لنگوهای 
مفرت بننندی در امتداد محورجلویی- عقبی توسط 
ژن‌های Hoe‏ کترل می‌شو (شکل ۲-۴ بای سل 
اختلاف در lao ge JSS‏ توسط محصولات ژن Hor‏ تنظیم 
می‌شود. 

8 ژن‌های ۲106 فاکتورهای نسخه‌برداری را رمز می‌کنند که 
این yg‏ ای که موفولوزیبفت و سول کول 
ye‏ تنظیم می‌کنن.ژن‌های How‏ در خیلی EN)‏ 
بافت‌ها عمل می‌کننه الکوهای بیان lel‏ با عمل مثبت و 
منفی پروتئین‌های کرومانین حفظ می‌شود. چهش در ژن‌های 
HO‏ باعث می‌شود قطمات بدن در جایگاه امناسب تشکیل 


شوند 
8 شکل و اگوی ASE‏ رما gps‏ کاسرگها 
توا عم ترکیی وهای tind‏ ۱0۸/۵5 که 
توس سه دسته ژن‌های هویت اندم گل رمز می‌شوند 


می‌شو. در یهن با چپش‌هایی در هر سه دسته eg‏ 
la Basle‏ رگ‌ها تکوین ash, SINNED JE) sae‏ 
رشکل چهش ۲10۶ در جانوژن استه 


yy 


نوع سلول در تکوین اولیه عصبی 
در اهایکاستولاسین»جنینحیوان سه لاه یدزد وسه محور 


آن .سرب دم جوهپشت و چپ به راست..به نی hy JB‏ 


هدر وم مفحههای یلیل بزگی هتدویک 
توه سست لها زوم یی راد ade aha‏ 
منظور ایجاد سیستم عصبی در امتداد محور مرکزی اکتولرم eke‏ 
حال شروع به وی می‌کند ان پیده sat ge‏ 
می‌شود(شکل ۳۸ 


نورولاسیون. ie LET‏ و طناب نخاعی را آغازمی‌کند. 
هی که هنز خوب pl yb lst bb‏ تاد 
خط gle‏ وهمچنینبفت عصبیآینده اختصاصی ee sige‏ 
a‏ موز موش‌هاو cai‏ تشن ado‏ 911۳ 
ll‏ عصبی جلوگیری می‌کند در حالی که نا گونیست‌های BMPS‏ 
te‏ نون sonra‏ سروس te‏ سنوشت سل عصبی 1 


1. Neurulation 


ات کلیدی بخش ۲۴:۶ 


کنترل بندبندی بدن: طرحها و تنوعات در حشرات و مهرهداران 
sans‏ شین یک شکل راج از HSL JSS‏ در خلی 
از حبونات است» همچنان که توسط مهره‌های ما و قطعات 
بدن حشرت Abb gis‏ 
در درفب کین all‏ نی با حدود ۶۰۰۰ لول در 
یک ورقه در سطع آن al‏ می‌کد IPN JSS)‏ چون 
جنن یه pyc‏ است, lng SB‏ نسخهردای و 
clay,‏ ترشحی هر دوبه ول تیم Sant‏ 
گران,مررژنعملمی‌کند. 
ه یک سیستم از ژن‌ها و پروتین‌ها, سازماندهی جلویی - 
عفبی جنین مگس راکترل مي‌ننه و سیستم دیگری 
الگودهیپشتی-شکمی رال har‏ لین یک سلول 
در هر موقیتبه خصوص در چنین با و نوعپی‌های 
اطلعانی در هم م‌سزد. 14۸و پرولنننتقرن مادری 


در وومیت عدم نقارن آغازی در جنین را ابجدمی‌کند 
|شکلهای ۲۲,۲۳ و ۱۲.3۴ ا ملاح ند 

سه دسته از he ge yo gj‏ می‌ند تا جنین 
مگس راد اما محور جلوبی -عقبیبه قطماتی تفسیم 
کنند. زن‌های BaP‏ در اول بیان می‌شونده سبس ژن‌های 
فاعه و lng} ao‏ قطبیتبند بیان می‌شوند 
(شکل gap lags (STY‏ و جفت-شاعده فاکتورهای 
نسخه‌بردری را رمز می‌کنند ژن‌های قطبیت بند SASS‏ 


lel ne‏ ۱01و Spee‏ ر رهز م‌کند 

* وهای نواری بیان ژن‌های جفت-فاعده مان 
ever-shipped‏ توسط افزاینده‌هایی که نسخه‌رداری ‏ 
زملی که باعل هترکیاتویژه وهای ژن هو 
Jd‏ می‌کند؛ کول میشود (IA J)‏ هر طتاب در 
جایی که ترکیب پروتلین BAP‏ رخ می‌دهد, در یک موقعیت 
ome‏ در طرل محور جلوبی - ale‏ تشکیل می‌شود منیب 
پرونلینهای جفت قاعده با ژنهای تنظیم کنده قطبیت 
بدن GF‏ می‌شوند. 

8 بندندی مهرداران با تشکیل بلرک‌های تکرری سزودرم 
ود اول در تزدیک سر 
و سپس Wie‏ وهی (I) pode‏ 

* در میرن تشکیل سومیت با بان le‏ ژن‌هایی 
ماد hesT‏ در تاد محور جلویی - عقبی IPS‏ می‌شود 
اي اگوی بیان ژنبه gage shots‏ یتوافت ۳6018 ز 
دنله در ال تکوین و خودتلیمی منفی ژن‌های درگیر در 


که سومیت نمیدهمی‌شوند.آغازمی 


cee CS | 


سلول‌ها رای شکل کرد est‏ تاخورگی صفحط کتودمی 
می‌نود|شکل ۲:۳۹۵) ان یک ال yl gal‏ اس که چگونه 
تغیرات در سلول‌های منفرد می‌تونند در تقییرات شکل سازماندهی 
شدهاز اخارهای si oS ise‏ هر سلول iP ab‏ 
Ly IS ote‏ بای شرکت در تشکیل بفت بشد. 
تشکیل وله عصبی همچنین بهبیکر (MIRNAS) RNA‏ 


کتل Sle‏ 9 8۱۷۸ مها funy‏ 
(شکل‌های ۸۶ و ANY‏ را ملاحظه کنی). شوامد دخالت میکرو 
1۸اه در نورولامون از مطامات 26072/151 که در آن pub‏ 
cal Oh ae‏ یی که میکو ۱۷۸]ه Bide‏ مر‌کند ه 
دست آمدهاست, hate‏ فعلیت مزثرهمامیکرو 11۱۷۸ هاحذفمی‌شود 
lager‏ حاصله محر کال دنا نوروایون ‏ نم‌کذنند بای 
توضی ان 08۱۷۸5 ون نا ay‏ تین گره ترس 


دیس Jp‏ این ستله هس BOG lca th‏ رن تا هش 
gee sls‏ هیا باق ها با یک دست غلب از میکو 
۸( هی نوی aby‏ دهد ان مت حد 


پیش aby‏ و يشتر 
تکوین عصبی ناقس اصلاع شد در nal‏ درک ین که چکوه میکرو 
aie WRN‏ عصی JS‏ کنده ay la‏ 


ثیب ply‏ فاکنورهای نسخه‌برداری. نوع سلول‌ها در لوله 
عصبی وسوبیت‌ها را متخص میکنند. 

MGS glam‏ ددم بای Jan aly ge St‏ له 
عمل کنند یک نوع همکاریکه هر سلول یک پم را ذیافت می‌کند و 
به دبکری اتقال م‌دهد. در یک مدل تیدا Jab‏ می‌کنند که 
sacle‏ مفوت یک ply‏ سنوشت‌های مختلف pe‏ را 
(TAT SE) ay‏ پی‌های شیارا موه در 
شخ کردن سنوشت سلول در قست‌های مختلف لول عمبی 
آهمیت jb‏ نورون‌های حرکتی در بخش شکمی, تنوعی از 
تورون‌های ate‏ در بخش‌های جنبی و نورون‌های حسی در 
بخش بشنی. انواع مختلف سلولی می‌توانند قبل از تمایز 
ورفلزیک با روتین‌هایی که رید م‌کند تشخیص ده ون 

ace‏ شیبدار سونیک هجهرگ dae (Sn)‏ در 
درزوفیاهسرنوشت نهایی چهارنوعسلول وله عصبی شکمی جوجه 
تسین می‌کند. ان لوا در al pga glace‏ محور 


1- Neural tube 


شکل ۲۲.۳۸ نورولاسیون در ya‏ اسان در ین BEC‏ 
آمیوتیک براشته شده تا جنن آشکار شود که در این مرطه حنین تورولا 
ناه مشود Sash‏ ور در رز oe‏ شروعبه eat‏ شدن در 
در حدو روز ؟ نون جننی یک وب سری هر SSE‏ یات و 
وه عمبی mde JSST‏ در ان زا chi)‏ شاب مومیت‌ه به 
hg gh‏ در مورم Be i LSE‏ مسبیجمجمالی در 
نهای سری dy‏ عمبی در ود روز ۲۴ تکون lay‏ انسان بسته 
مشود لول عصی دراه دمی Sie)‏ عم کودل) در روز 1۶ تکون 
مشود تقص در بسنهشدن وله عصی منجربه لوغ سای‌های ری 


ین تودل نارای خای میشود 


با مقابله کردن با sa) BMPS‏ کند. ply‏ رسائی Wot‏ 
سکن اس سرنوشت عمبی با عمل للیه و جلگری از بان 
BMPS‏ در سلولهای un‏ له iS‏ ونه مجموعه UAB‏ 
روادهای al‏ سلولهایعصبی آینده در صفح lage‏ 
chen aps‏ با لو‌های حفظ شده در کارههاکه pip‏ 
یدرم میشود جود درد در چکونکی ایا ستون cp‏ یک 
بخشی از مفحه کتورمی to)‏ عمبی|بهسمت اخلبران 
سافتکودی لا شکل تا م‌خو [شکل ۲.۳۹۵ ان شروع وه 
ge‏ لس chet yew toe Spt‏ ومد 
ais‏ شنه Cp‏ سالی سلول‌های شرکت کنده است 
ریش نویه مکرویلامنت‌ها در بضی سلول‌ای صفحة عصبی: 


قمل 17 - زیستشناس سای و مک ونکوین ۲ 


se‏ ویک مرک اسان 9 در کمی‌ترن ناب له 
عصبی ایجاد می‌کنند. آتی بادی ضد shh‏ تشکیل ساول‌های 
مختلف له عصبی شک را در جوجه که Sup‏ این Ves‏ 
سولها در موش‌های aS‏ هموزیگرت yj he‏ اد 
Lis‏ شود 

ای مین ان که اه نی از وهی له عصی 
شکمی از ly AS i‏ یا شیب است. شمان 


a 


شکل ۲۲۰۳٩‏ نورواسیون در جوجه. 
)8( طرح ست چپ انوم | تشن مهد 
که به وهای عسی yl‏ قرو 
(a) lg‏ سیم یود 
روم صبی یت (se‏ شوب 
خرن ie 9 San‏ هی bate‏ 
A yd‏ عصی ایرد قستتی از 
مور ری متحمل کذر ال یی 
می‌نود ]وود سای شکل | تتکیل 
دهد که از al J‏ کوردت مشتق 
می‌نم! یک Jems‏ سلول‌هایندیک 
جایا اضاماقرمز تال مزتدیمی ‏ 
یی رنه یه در A ely‏ 
ope‏ مین ین وهای تغ oe‏ 
در دی چههای ALE‏ اغلب استخوانهای 
صورت. میسنم عصبی مرکزی و مانومیت‌ه 
که ناه در وست تشکیل میهد 
مشک می‌کنندطی نورواسون یدرم 
Jae eens Stee‏ دس در 
در بای آن در یشود ASS‏ 
ری apap sine lel‏ همان 
be‏ نورولاسیون نشان می‌دهد. (0) در 
a Je‏ راون (قطة وی یش 
bein soe ee‏ مامت گوای شبن 
Deeg she‏ در دخلدو نت 
وی پشتی-جابی )ویک a‏ یی 
وسطی Slag ald)‏ نی 
جای تور یی نی یهن 


پشتی شکمی به تب زیر از شکم به پشت یافت می‌نوند 
سلول‌های پلیت کف نورون‌های حرکتی, ایتنورون‌های ۰۷2 و 
یتنورون‌های VI‏ طی تکین, hh‏ در سطوح با در نود 
تولیدمی‌شود که مستقیماً با شکمی‌تریننحة UY‏ عصبی تعاس 
دار [شکل ۲۲:۴۰۵]. lel a, Si shh‏ سلول‌های شکمی لوله 
عصی a Le‏ پیت کف Sapo eg‏ غبر AS‏ 
قاء (OF ad he‏ سولهای پیت کف همین shh‏ تلد 


| میدن تا 


Ca) تدریجی اناع سلول مختلف در لوله عصبی توسط‎ ll 
BMP, shh ie, 


(DIBMP, shh ب پامهای‎ ary پاسخ سلولهای‎ 
SA در طول مور‎ 
Pax? Obx! Dbx2 Ind Paxé 


3 
۱ 


۱ 


سرنوشت ML pla ble‏ الا عصبی توسطا 
پروتین‌های BMP4 scl) BMP‏ و (BMP‏ که به خانواده 
8 تعلق yb‏ تین می‌نود. به PE‏ آورید که ام‌های نوع 
0 وآنتاونیستهای آنهاد مین سرنوشت سلول‌های پشتی 
در edger‏ الب قوربغه اسامی هستند یک TOE py‏ 
دروزوفیلا که Dpp‏ نامیده می‌شود, همچنین در Dat‏ سرتوشت 
سلول‌هایپشتی در ay cee‏ مکس عمل می‌کند. بهراستی 
پ‌های TOFS‏ به نظر می‌سند که یک تنظیم کنن؛قدیمی 
say Sl‏ پشتی شکمی هستند. در جنین‌های سهره‌دران» 
پروتتین‌های BMP‏ ترشحی سلول‌های اکتودرم موجود در Se‏ 
بشتی لوله عمبی, تشکیل سلول‌های بشنی نورونهای حمی را 


٩‏ شکل ۲۲.۴۰ (شکل رنگی) نظیم سرنرشت 
سلول عمبی در مهره‌دارن.(0) sh‏ ترشح شدء 
توس بلول‌فای I‏ اکن یت کف ابا 
hee‏ در عوض پلیت کف Shh‏ را تلد می‌کند که یک 
شیب شکمی -پشتی تشکیل می‌دهد که سرنوشت 
سلول‌های اصافی ado silly‏ در ناحبه پشتی 
پسروتتن‌های slap) BMP‏ نسوع 10۳0 از 
سلول‌های اکنودرمیفزرگرفته در کف و سراشجام از 
سلول‌های کف پلیت نرشح می‌شوند. () ظظت‌های 
نسبی y Sth‏ 1390۳ با شیب رنکیشناخهمی‌شوند 
dpe‏ سل 9 عصبی PANG ie‏ 
Stan‏ تسخهبراری نشان فده شده بین 
ned‏ دی شون aga go‏ #دییان 
زن‌هی ۱022و (A) N61‏ اقا میدس 
وید نج قنور opted‏ نان داد شده در الا 
لو AT) She‏ سح بان hh‏ یود بیان 
y Dox‏ ۳۵۸۲ رکه a‏ انا دزی Sian‏ که .۵ 
یشان با یام 8060 که از وهای پشتی ولا 
عصبی tle‏ شروع می‌شود. مرزبین ۵ 7 

22 وین 200و UNG.‏ هم کتهای 
Sof‏ مق نیزر م‌ودا هر POS‏ 

Ulan ts ea خامرش‎ b بروتین دیگر‎ 

سجموهای از سرنونتهای Stee pine‏ 
نورون‌هایحرکتی با نرونهای حمی) در داد محور 

پشتی .شکمی میباد. هر نوع سول سمل ترکیب 

واحدی از قاتورهاینسخهبردری می‌شد که بیان 

ژنهای دیگری Jatt‏ می‌کند که خواص ms‏ | ,\ 
tg gla‏ سلول م‌هند 


غلفت‌هی pe‏ از اه برونکاشتهای وله عصی جوچه 
all‏ کردند. در غیاب shh‏ سلول‌های عصبی شکمی تشکیل 
phat‏ در ACen‏ خی بای 5 سلولهای پیت 
Sle pipe aS‏ در ای نان 0 
نرونهایحرکتیتشکیلمی‌وند Sh gle Sy‏ داي 
دیگرکمش یافته نها نورن‌های ۷2 شکل گرفتد و سولجام 
نوون‌های ۷۱ وقتی که غلظت shh‏ دوربر دیگر اهش CL,‏ 
تکوین تن ان هو یهد می‌ندکه در له Peat‏ 
eb aS Jo‏ وهای توت وله مب درا هشب کی به 
HN ot‏ تک ej a ap‏ کین که ترش( 
glanb eal esth alge‏ حاسل از مالات یا Poet‏ نیو 
پیمهای اضافی دیگر رای که هنوز als LAS‏ را رد کند 


I وت‎ iTS 


J‏ ۲۲-۴۱ (شکل as iy‏ یک تال وی اجاد 
نواعمختلف سلول را Atal‏ جابی یانجیگری شده توسط. 
نوتچ مي‌کند. (2)اختلاف بین دو لول با وله معکن است به 
صوت تصادفیبه وود al‏ چب) ony parte‏ کش سلولها 
Suu‏ است دای Sle‏ ی خی Sp)‏ یک تال art‏ 
راست) اد ری Ss‏ وهای S‏ پروتین‌ای he‏ 
glial dae pea‏ درافت کرد hs‏ به درون ale‏ 
lana Sal cd‏ مختف (انجی) ریاف کردان تمیل 
برون Absa‏ در ترجه این که تالا ول کوچک 
چطورآغز می‌شوند؛ نونج در کی از دو سلرل غلب شده De‏ 
خوش | شروع نموه و وید PIED‏ یعنی Bray‏ 
age‏ در سلول دیگر تلد دا غلب است. تیه تقویت اختلاف 
آغازی کوچک است. (O)‏ هار جانیمانجیگری شده با نوتم 
ممکن است ایجاد یک مرز صریح در مینان وله سلولهامثلً در 
ad‏ لب بالهای در Jo‏ تکویندوزویابکند یا یک سلرل 
مرگزی از دتة سول له کنده مد قاری بیشسازهی 
عصی مجزکد. 


sh ge 


Eme 


شکل ۲۲۰۴۲ نتش مهار Serie ple‏ 5 شده با نوچ در تشکیل پیش‌سازهای lai‏ حسی (GOPS)‏ در دروزوفیلا sha Jshle (a)‏ 
مرا خاج سل و وهای دی رمزشده بای mS‏ یه ری lage eld id‏ ۱ ادن fly‏ 
زرد کل یناب pla pr‏ ال میدن Ee‏ نج یک tng‏ استه که انیس که اوه مد ان می‌کند کرو SS‏ 
از سول یک ed‏ پیش نورنی ود وهای 91.4 Se epi‏ نیا بک دست rca‏ یک 509 تشیل ود 
داد سطر Ee Jason‏ ین مین ان Age‏ یل به JS‏ 50را اند برهمکنش ین سوه Pears Solel‏ نوج مج به 
گردریپوی‌های سکوب ند )۳ تلم SOP JS pg (al) ann la hay‏ ا + یک لول مق محدد 
می‌کد Cb) Ls)‏ صورت وله گنه (AC)‏ وهای یش‌نورونی دیگر در هسلول‌ها در Jb‏ یک دس پیشنوونینسخابردریمی‌شوند همچنین 
نونج ول نز وجردداند. ۵ eg‏ پروتینهای 1 پیش cin‏ بان دنا فزیش laa ys‏ که یک سلول به صورت تاد تو 
oh fo)‏ ود دا یش age‏ و مجر HH earl‏ نونج در هم Ana al‏ [(ست)میگدد لها Sealy‏ مسر 
یمان نع یک lB‏ هی روف (5)1 9 خود ان هی SoS ELS)‏ ال DELS co So‏ وهای با 
ie‏ این میا چیه مت ir‏ نوریب بت Sop‏ می‌ود. در سول ست MELE aan‏ سورت وه ناریو 
BUSTER‏ بش وروی el‏ مین as‏ مره هش در دا میشود رین حتف as‏ رین ولا افش مد 
همچنین در یج این برهکنش Sey‏ سل ازیک دس ویب نون 500 تخاب مشود وه ال نروی cn jy‏ ند به 
de‏ سای grid‏ تکوین ینکن 


یست‌شناسی سلولی و Aa‏ 


۲ ۳ 


ساده از خل به اج کسب می‌نند ex Bb Jp‏ لبه شکل 
ae‏ و سپس به سورت یی OY‏ خارجی شکل 
می‌گیرند Cubes (LY LS)‏ نورون‌هایی که بعاً ملد 
می‌نوندبایدبع از سلول‌هایی که HS‏ مقعیت‌های خود | اشنا 
کرداد مهجرت کنندمهاجرتاغلب سلول‌ه شامل برهمکنش با 
کلیالهای شعاعی ات سلل‌هایحامی که طول شده و فاص 
glad‏ ساب Nyy‏ لاه خارجی کورتکس را در م‌زند 
De‏ این بعضی alge‏ مهاجرت معامیاشکاری در 
slang‏ درست از صفحه بطن به سطح ا نجام می‌دهند. 

دانشمندن از میکروسکوب تیم ایس بای ناهد رترهای 
ayy‏ فده Ig Op es‏ یکوخت و پوستهنیسته در 
ie‏ زمنی با قدرت حرکت sie‏ متوقف میشوند و Wyld‏ 
کسترش می‌دهند و سپس حرکت خود را در سیر اصلی با یر 
دیگری از سر te 9 anh‏ موق eae Be‏ ورن بر 
روی یکدیگرحرکت میکنند در مور دیگم,آنهافریندهای 
la gle‏ کی را ال hp‏ لل‌های مهار به نع وسیعی از 
laa ge‏ در کل مولکول‌های سطحی و A lly‏ 
اسخ sine‏ در حلی که هر سلول ار نطر درونی تغیرات 
pleas‏ در شکل Joos‏ می‌توند 

رقتی که نورون‌ه بهمقاصد aly‏ ود می‌رسند و غلب در 
خی که در ال یدای یی رای bh‏ با 
سلول‌های دیگر تشکیل می‌دهن: دندرت‌اکه یم را دریافت 
میداد کسون‌هاک Sie pin ge Jill py‏ 
ازیک مترفاله درد در فصل ۲۳ توضیح خوهیم دا که چگونه 
الکوی عصب‌,سانی تصحیح می‌شود(ا حدی که درک شده (cual‏ 


»هار جانبی مبانجیگری شده با پیمرسانی نونج باعث می‌شود. 
سلول‌هایعصبی وب place‏ شون 

تکوین سیستم عصبی یک نمونه مکالیسم عمومی میم بای 
تصمین ساخته شدن ساختارهای ضروریمیباشد این مکایسم 
مهار جانب امد ی‌شودکه عارتست از bb eile‏ یک سلول با 
سول pal gat abel‏ دهنده ان کرم.شماکر دیکری بای 
pol‏ دهد ls la pe‏ تسیل باب ی رابرد ین 
مسیریه موی سونشت مج نیت id‏ زتیک تکوین 
عصی Sy?‏ در بدا قش سیر ومد فظ شده نوج لت 
در مهار جنبی را اشکارکر. در این مسیر پیامرسانی پروتین‌های 
توح و دتدردرزوفیابهتتیبفوتیپ گیرنده و SS‏ هستند هر 


aS es Ey‏ (نکل ۲۲۲۳۰۵ ری سلول‌ها در وه عصبی 
cil lane larly‏ می‌کنند که در موقیت‌های مخالف 
مور پشتی شکمی سرجشمه می‌گیرن. با برهمکش سلول‌هااز هر 
دومن هر لول open‏ یه یک Si put‏ وژه Sp‏ 

شیب‌هایی از shh‏ 7001 متشر شده از طرف‌های پشتی و 
شکمی dy)‏ عصبی تولید فاکتورهای نسخهبدری ویژه در 
A ga he‏ عصی در مویتهایمفوت در مداد حور بشتی 
شکمی رافعال یا سکوب می‌کند اشکل By (Fb‏ که این 
فا کورهای by‏ در ابا ات دنه مز ین ها نموم هستد 
اما عضی از مزا به واسلهتظیمعرضی SoS‏ دق هستند 

مکانیسم‌هایمشاپهیسرنوشت ape ape‏ تین 
می‌کندک باعث ایجدماهیچههای جدر بدن SDA losin‏ 
پوست که درمیس نامدهمی‌شود[درماتودرم) و مره exis Sal‏ 
می‌شوندسرنوشت‌های متفرت لول توسط play‏ از افتهای 
احاطه کندهلقاءمی‌شود. بای مثال, 5 که از نتوکوردمی‌آیند 
اسکارووم Sig ll‏ رین shh apy‏ ورون‌های 
حرنی را در وه عصبی و اتخوانپریمورا را در ممیت‌ه لا 
Cap ia ple ge‏ کننه از قل has gyi‏ تا در 
مسبرهای متفوتی ll a‏ ند مشاه بسته به تریغ بل باس 
دهند. سومت‌ها همچنینپیم‌هایی راز مسیرهای دیگر ماد Wont‏ 
از AY‏ عصبی پشتی که زیرمجموعه منوت از وله را الق 
whe‏ دریافت می‌دارند. 


اغلب نورون‌های موجود در مفز از لول عصی میانی ناشی 
می‌شوند وبه خارج مهاجرت می‌کند. 

کورتکس فز یک صفحط زک از سلولهای able‏ شده 
در Bb‏ چدین لابه است. این بخش از آنتوی‌ه که برای 
تونیی‌های فکری پیشرفته نیازاست - منبع بزرگ‌ترین غرور ما و 
احساسات عجیب و غریب, بهتر ادن الاترازموجودات زندهدیگر 
است. تکوین وله عصبی که به صورت ال یک تک AY‏ سلولی 
ضغیم al‏ در A ae JS‏ هم gal Sa‏ سلول‌های 
fe jet‏ سولهای okey‏ و هم als‏ نها در دخل 
لایه‌های سلولی جدیدنبز درد 

BON psig دید اساسا در احه ساب‎ gale 
لاه وله عصیقررگرفن و در نزدیکی بط .که حرهای از‎ 
وله عصبی بهوجودمی‌آیند‎ BD مایم در داخل منز هستند از‎ 
تشکیل می‌نود.سلول‌هیی که موقیت‌هاینهایی شود به طور‎ 


تا حدی احاطه شود تایک پیش‌ساز نام حسی (80P)‏ 995° 
سول‌های gyn, ean So‏ نونج منجر بهسرکوب زن‌های» 
یش نورونی شده و لین سرنوشت تورونی مهار می‌شود. ین 
سول‌های تخاب نشده باعث ایجد اپی‌درم می‌شوند (شکل 
۲ جهش‌های حساس بهحررت که باعت فقدانعملکردی 
gig‏ یا دا م‌شوند مج به کون 500های اضفی یک دسته 
He» sgh ng te‏ در تون سای که J eb‏ 
ihe a) ts‏ در خاب (cal JOD SIRI‏ تلد می‌کند هم 
سلول‌ها در دسته پیش‌تورونی به سلول‌های اپیدرمی تکوین پیدا 
می‌کند. 

رای ly‏ نقش مسبر نوتج ing ub‏ وه bene‏ 
دانشمندان YMRNA‏ رمزکننده اشکال مختف نوتج و دلتا | به 
داخل جنین‌های گزنوپرس تزریق کرند. تزریق MRNA‏ 
Eye ab ass,‏ فا وج neg IES‏ را هاگرد 
در مقابل, تزریق MRNA‏ رمزکننده یک شکل تغبیریافته از دل 
که از فعالسازی نونج pase sri‏ به ISH‏ نورون‌های 
ds‏ زا می‌شود این یفه‌هاشان می‌دهنده در مهرداران» اند 
دروف مهار چانبی میاچیکری شده py‏ سانی نونج سرنوشت 
سلول پیش‌سازخصبی he Jeb‏ ایا در کزم اگانس» 
پام‌رسانی نونج طی تکوین حفرات در تشکیل اناع سلول مجاور 
مزاتوسط هر ab‏ استفادهمیشود مسر یرای PEP‏ 
JS‏ خیلی از pli‏ بافت‌ها ستفادهمی‌شود اما هميشه بای 
مهار le‏ تفه نم‌شود 


بخش ۵ ۲۳ 
تخصمی شدن نوعسلول در تکوین یه est‏ 
سیستم عصی مهردارن از سللهبیاکتودمی تکوین 
Sah‏ به صورت اولیه در یک صفحه eb‏ 
گاسترولاسبون تشکیل می‌شوند. تا خوردن این صفحاْ 
اکتودمی [صفحة عصبی) بدا اعث تشکیل وه عمبی ob‏ 
فرآی ند نورولاسون می‌شود SSS)‏ ۲۲۲۸ و ۱۲۷۴۹ 
ملاحظه ale‏ 
* نوتکورد یک de‏ مزودرمی قرر گرفته در زیر اشکمی) 
wate Ud |‏ میا saggy‏ یرای اس که سرنرشت 
Joe‏ باقت‌های احاطه ند له Spe‏ بای Jee‏ 
از نوتکردسرنوشت سلی‌های ارف Uy‏ عصبی: 


1- Sersory oxgan precurson (SOP) 


gangs - ۲۲ Jab 3)‏ مرکوی و تکوین | ۳ 


BB بزرگ عرض غشایی هستند که ذمینهای‎ a sting 
جایگاه‌های‎ EGF نکرارهای چدتیی نبه‎ ols سلرلی آنها‎ 
اتمال بای دیگر پروتین‌ها هستندگرچه دا شکافتهمی‌نود تا‎ 
sc Lge 6 یک نسخهقابلحل از مین‎ 
ده به‎ ply Shab تیک مونیک دوزفل نان‎ 


وهای be‏ مد 

برهمکنش Ub yw‏ تنج شکافت پروتوییک earth eh‏ 
go, I Sayan abe gah‏ 66 به هسته یر مان 
داد و نسخه‌بدریژن‌های یزیا نیم م‌ند (شکل ۱۶۶ 
به ay sh‏ یم ley‏ نوج copied‏ خود Notch‏ رل 
می‌کندو نسخه‌براری te‏ سرکوب می‌کندو بان رسیلهاختلاف 
one‏ سلول‌های برهمکنش کننده | تشدید می‌کند (شکل ۴۲۴۱۵ 
re‏ مانجیگری شده با نوتچ می‌توندباعث شود یک مرز صریح بین 
دو جمعیت سلولی te‏ وجو al‏ یایک سلول aly‏ یک دسته 
سلولی جداکند JSS)‏ ۲۱-۴۱۵ پیامرسانی نوج سرنیشت Ua Soe‏ 
| اغلببافت‌ها cal Ens gga JS‏ تما 
ناتانی در سلول و آپوتوزمیشود.اینجا gale‏ نموه از یام‌رسانی 
نوتع در rst‏ سرنوشت سلول را توصیف می‌کنم. 

جهش‌های از ست رفتن عملکرد ژن‌های نوتچ و ale‏ طیف 
وسیعی از فنوتیب‌هارادردروزفیا وید AS‏ یک نتجه GER‏ 
چهش‌هایی در هر زن, افزایش تعداد نورولاست‌ها در سیستم 
عصبی مرکزی است. در acd‏ دروزوفاء صفحدٌملول‌های 
yep!‏ ه دوجمبیت سالینقسیم می‌شود. Boa Sled‏ 
جنین حرکت می‌کند به نوولاست‌ها تکون Side‏ نرون 
ase sou!‏ هیک در ارچ باقی یمد ایدم وکوتیکول را 
تشکیل مهن JSS)‏ ۱ همچنین بضی از plage‏ 
شد وسپس از صفحهانودرمیجدا ده نوروبلاست شون هه 
Sib ln ple‏ ام مین از تکیل yl‏ به نوولاست 
جلوگیری کتند -یک مورد از مهار جانی. pag Arle‏ 
این مهار ستفادهمی‌شود, در جنین‌های WE‏ گیرندهنوتج BES Y‏ 
tan gl‏ سولهایپیش‌ساراکودرمی: عصبی می‌توند 

تقش یمرن نوج در شخص نمون سرنوشت سلول 
عصبی Lamy‏ تکرین سیستم عصبی محیلی دروزوفیا al‏ 
شده است. در day Se‏ د‌های حمی زیدی از دسته‌های a‏ 
abel os‏ میشوند که ناکترهای نسخهردری 311 
مثل AT‏ و اسکوته تولیدم‌کند که سرنوشت سلول عصی الق 
مین در تکوینطیعی یک سلول در دحل یک دسته پیش AP‏ 


V4 Pao 


۸ شکل ۲۲-۴۳ تکوین عضودر موش pe ag‏ که تال 
یک وه ال از وهای مرس و یه هیوست در 
AB‏ وزه در gee sale‏ شکب می‌شود Sil‏ واگوندی در 
نداد سه بو منجر با تشک کل aL‏ عضو بی‌شود. 


ad By Aaa ین در تخم‎ gy رش‎ ge Jb 
eal ویژه دیده شد. چون کاهش حذف عملکرد ژن در موش‌ها نستاً‎ 
می است.‎ lg lp ye در ماه تین‎ 6 


تاج از در سیستم آزمبشاهی نا حد یدیا هم گر استد 


Leja! 


ژن‌های Ho‏ جایگاه درست اعضا راتعیین می‌کنند تا رش دکنند. 

اولین رخداد در تکوین عضو مهره دار Quad‏ مکانی در آمنداد 
محورسری - دمی میباشد که رشد عضوشروع خواهدشد هم در 
حشرات و هم در مهرهدرا ژن‌های Hox‏ عکانی که اعضا 
ساخته می‌شوندر( کنترل می‌کنند.مزودرمی که باعث ایجاد جوانه 


سومیت‌ها و آندودرمر تحت Sb‏ 18 م‌دهد. 
shh *‏ 6 مورنوژن است که سرنوشت سلولهای سینی را 
sags‏ با و دیگرسلو‌ها را در زهای ees gale‏ 
می‌کند. ls‏ شروع سرنوشت شکمی دارد ماد 
لیتکف اثرآن توسط بای دیگرماند BMP‏ ام نوع 
که Seg)‏ سرنوشت پشتی عصی را شروع 
Ss‏ ند می‌شود 
# سلول‌های وه عبی که ات یک سول ضخیم هستند. 
تکیر شده و سللهای پیش‌سازعصبی را می‌ازند که 
صورت eles‏ به طرف خارج مهاجرتمی‌کند تا SOY‏ 
git‏ نخاع | kasi Jog igh gb aad JS‏ 
S|‏ بعضی سلول‌هایاکنورمی wang LSE | an‏ 
gn peo‏ مشتق از اتدرم sale‏ پوست را می‌ساند 
تال نع henge‏ هار جبی شامل پم رسای 
نونج تنظیم می‌شود. در این فرآیند.سلولهایی که سرنوشت 
عسبی بهخود esi‏ اور مي‌کند که ود ین 
حالت نشوند (شکل ۸۲۲-۴۱ ۲۲-۴۲ 


رشدو الگوبندی اعضا 

کین عضو مهرهران یک Sys‏ ی از igh‏ 5 ال 
ga le‏ ند ری abel‏ راهم otal Sp‏ دنز 
جونههایکوچکیمتشکل np Sj‏ وهای Lb rye‏ 
شده با یک پوسته اکتودرمی رشد می‌کند Lael (TY - ۴۳ JS)‏ 
عصبی و اعضاء جلییبه وضوح مرن و هم es‏ اعضاء چاو 
راست با هم lag‏ ار اعضاهمکل‌هایتشکیل دنه 
سل بشکنند ترکیب هر چات مشاه واه بودما شا نب 
در سیرهایی کال lp‏ زندگی موفق ضروری‌استفرنی م‌کند. 
تشکیل لگ - عبارت از سزماندهی ملکولها و سلول‌هابه عضو 
کامل است - هدف مرکزی allan‏ زیست‌شناسی سلولی و ملکولی 
تکوین اعضا م‌باشد. WS‏ پرندگن, می‌تونند دزی یک جفت پاو 
یک جفت Jb‏ بجای چهار پا شوند. پرندگان در حقیقت جانور 
آزمایشگاهی اوه بای مطامه تکوین عضو Oe dg‏ جنین‌های 
جوجه می‌توند در تخم طی دوره تشکیل اعضا بهآسانی قابل 
دسترسی باشد در آزمایش تئوری‌های مختلف تکوین اعضا در 
age‏ محتقان جنین‌ها را در سرض پوندقرار داند. به آنها 
هایپیم رسای با سلول‌های تولیدکننده rly‏ تزریقکردندو 
رترو ویروس‌های ببان ژن مستقیم در جایگه‌های غیر طبیعی ر 


پرو 


ad‏ ۲۲ -زیست‌شناس yo‏ ملک و تکوین 


le‏ نید می‌شود ین ژن‌های Hot‏ در مزدرمحد واسط 
موقبت نشکیل حون عضو JAS‏ ین ژن‌هایی من Toe‏ 
و a (Pil‏ فاکتورهای byes‏ را در مزودرم صفحه 
iSpy abe‏ می‌کنند تحت تأثیر IS‏ م‌دهد در عوض 
The ag‏ و ۱ تلد lope‏ توح شدای که بای 
تکوین Ul‏ زمر کترل iS ga‏ 

در ین اين مها کنر رشد فیرلاسی 10 (FGFIO)‏ 
هستند که از سلول‌هایی در مزودرم صفحه کناری ترشح می‌شوند و 
ly‏ اعفاء از aly‏ ویه پهلوی جنین‌ه JTL‏ می‌کند. 
موش‌های چیش یافته اند FGF)‏ بدون عضو تکوین میبند 
JS)‏ ۵ - ۲۴ -۲۲)بایکس cas‏ یک ذرهحاوی 76۴10 در 
Bale‏ هلوی cat‏ جوجههایی که یک خضونمیتواد یه صورت 
بیس ab‏ نودباعنمیشودعضواضافی رش دک (شکل 2۲۴0 
{YF‏ ان gobi‏ ظرفیتای ll‏ قابل مشاهده GLE) FOF‏ 
می‌دهند. یبای Wit‏ هم چنن ae Sul El»‏ اتضا 
بزی نفش میک 


تکوین عضوبه بکبارچکی شیب‌هایپیمخارج سلولی چند. 
انهبتگی دارد. 

سه محور جونه عضو و عضو تکرین یافته- جلوبی - عقبی 
[نگشت شست نسبت بهانگشت کوچک) پشنی - شکمی cay‏ 
دست در Jl‏ کف نزدیک- دور [کتفبه [pt‏ - در SS‏ 
۲۲-۲۵ نشانداده شدهاست. تکوین aly‏ عضو با تشکیل دو مرکز 
یامرسانی مهم ool‏ اکتودرم MABRY‏ یک نایز لح 
تدم در نوک دیس lp‏ عضو در ال نهوروناحةفعایت 
f wy‏ 
قلبی CEPA)‏ در مزودم ها code‏ چواه مشخص می‌شود. 
gu » AER‏ به ۳0۴۵ , شروع به ترئح ۳0۳8 و بعاً 
4 می‌کند. هر دوی این jal pel Imply‏ سلول‌های مزونرم 


شروعمی‌کند tbl ge Silly bile‏ مد سونیک 


هجپرک در 2۳۸ از tly‏ عضو عقبی تلد میتود[شکل 1۶ - 
۲ در حقیقت Shh gig‏ الست که نادبه 7۳۸ ,| مشخس 
FGF claps AS‏ سرنوشت دیستال به لول‌های جونه عضو 
می‌دهند و59 سرتوشت ode‏ نها می‌دهناگر Sh‏ بهبخش 
جلوبی جوا ضافه شود عضویکه سرانجمتشکیلخواهد شد دای 


1- Apical ectodermal ridge 
2 Zone of polarizing activity 


FGFI0 Jas zat pa) 


LS FGFIO Jb) 


۵ شکل تجربی ۴۴- as SLIP‏ عملکرد ۳610 در تکوین 
عضو در موش (۵)زن خر دیدهموشهاء ope BS‏ عملکردی ژن 
0 توسط نو ریسفت شد ین lage Se‏ موش 
چن روز IS‏ تلد شا می‌«عد که موشهای هتوزیگوت بر ژن 
paces )+!-( 010‏ هستند اما موش‌های هوموزیگوت (l=)‏ در 
ماه مون‌های نو طیمی [) دید دا کال » تکوین عضو 
شنت ین glo‏ زتیکی coal‏ ۳0۴10 ک SPF nthe‏ 
ری St‏ عضو بت مین( bey‏ انکه SBEGFIOL‏ 
falda‏ تکوین bed pie‏ آزبیشت با جنی‌های جوج اجام 
شده است. این چین‌ها یی yb‏ به Jian shee te Sal Jd‏ 
عمل جراحی بهرشد نامه LS led tas‏ شده در رون 
0 با ale‏ در هی oe‏ جوده در مه le‏ بل از تکوین 
عضردرناحیای که هیچ نضوی با gb‏ طلیعی نکن نید کاشته 
شدند ۳6۴0 من مد J‏ له تکیل عشوپنجم dal‏ 
ay‏ جوجه جوا نشان ده شدهدراینج از یک جنین نیمار شده با 
0۴10 دای پا شاف (ba)‏ واهد بو ها نی از اسکلت ep‏ 


its‏ ده شده است. 


عضو می‌شود مزودرم حد واسط نامیاه می‌شود و در مجاور مزودرم 


سویتیقار رد زوم نوت از سومتهامزدم صفحه 


7 Pile سلولی و‎ a | 


سه پروکسیمال 


شکل ۲۲-۴۵ محورهای جوانه عضو و دست. یک جونه عضو ep)‏ وعض وکام och age‏ دست در ای نون (Ca)‏ دای مه محور 


St‏ ايشت مت )در چوه عضو در 


(LAS iS) ad Sly Sag است: جویی -عقبی|نگشت شست بهلگشت‎ 


حال تکون له اتود راسی (AER)‏ مبی ایام FGF‏ است و احه ی is gh‏ (2:۳۸) نع Shh‏ است. 


Id‏ بای چنداکشتی, یک حالت غبرطیعیورنتی که با 
حضور لگشت‌ها را انفی در دست و پا مشخص می‌شود.پیدا 
شدند گرچه روتین رمزکننده Shh shal‏ طبیی بو Ae‏ 
موجود در هر خاواده gle p‏ از ژنوم در Shh yj ghee‏ 
انسانی نقشهبرداری شد. اين یافته‌ها قویاً پیشنهاد می‌کنند که 
آمیببه فده کتلکنندهروویسی Shh‏ باعت نکون یر 
طبیعی ودر تجه چندالگشتی در ین خنواه‌هامی‌نود 

فزانده عضوی ISH‏ دم ce‏ اما برجسته اس ul Jp‏ 
تلی نمی دواد وزیسیزن 89 ار داد دوم رحود Y‏ 
مییون با ip‏ از JA 5 egy‏ داد ان رکود گس( 
رای نی ae‏ در ونویسی تن بک است. فیس تولیهای 
ار درجه Males) UNL‏ در سرسر فزینده یک کیو بزی در 
موش و اسان نشان اه است. ناحه کوچکتری از ace‏ تب 
aca lp‏ در 18 هم قرر ob‏ (شکل ۴۷- ۲۲ کل چهار 
خنواهبیدکتیرس Cab‏ شده درای جهش‌هایاند که تولی 
اف ده است. این افته‌هاقدرت ستفاده از فا MS‏ 
وی 010۸ ری فهمیدنتنظیم زن و la san abe‏ 
ag da‏ 


995 0 نگویمناسب ساختارهای عضو راز کترلمی‌کنند.. 
در jel‏ جوانه عضوی رش می‌کند و وید 5 به lye‏ 
فده است Shh‏ بیان ژن ۱101 | قءمی‌کند که در ie dol‏ 


جوانه شروع م‌شد. بدا ین زن‌های Hox‏ مجموعایپچیده از 


1- Guinness record 


دولکوی عبی استخون در شکل آیه‌ای خوهد ود وناحبهجلوبی 
af‏ در داد محورپشتی - شکمی یک ply‏ ۱00۸79 وله[ 
aol ay‏ وا سلولی شکمی هایتمی‌کن. ای Wate‏ 
۷و FGFS‏ نسخه براری Shh‏ یش ده و یم 
نسخهبراری ژن‌های Ft‏ و FEB‏ افزژیش می‌دهد برین 
این clap‏ تقویت کنندهمتقابل در سلول‌هایی که بهاندزهافی به 
هم نزدبکندوجود Sh‏ سلولهایی که خیلی نوت از یک پیام 
تقویتکندههستندممکن است ار so‏ ام خودشاندست پکشند 
دراین سیر pl‏ و حرکت یام ناو Leal alg JSS‏ 
مشخص ge‏ 

کار اصلی کین در تشکیل اعضاء انامه tpl aa‏ 
سلی‌ه asia (J aint stl le)‏ پچیده 
ca la‏ همچنیندده‌ایم که سلوله در مان جوانهعضاء 
در سرض شیب پیا‌های متعدد قرارمی‌گرنه (838:۳6 و 
af (Wnt‏ راهنماهای آغازی ساخث yl‏ فرآیند هستند. با شدت. 
S‏ ان مها هر سلل تب cap‏ نیت به سهمحور 
عضو Sis mas iS‏ رین می‌کند.عمل این فکورهای 
روویسی در عوض تشکیل اعضاءمختلف عضوراکترلمی‌کند 

از آنجایی که هر یک از پیمهای جوانه عضو باید در سلول‌ها 
Ladd‏ درست تلد ون بیشترین تجه در چکونکی این که چطور 
ژن‌های آهاکترل می‌شوندوجود yb‏ برلی نمون ژن Shh‏ نها در 
clays‏ 2۳۸ بضی she‏ عضو در Gel,‏ به 50۴ و 
InSb So‏ ونوسی می‌شود.تاش‌های اوه بای توسیف 
basi‏ رونیسی هستند که aay,‏ در dlp‏ عضوی 
ناقص راکترل batten‏ آن ay‏ کنف شد که چهار esis‏ 


acs‏ سلولی و مرلکول و نکو 


سراحام jog‏ فصل (NV‏ در سلل‌های ویژای ایجادمی‌شود و 
رین ny‏ ین EAB‏ را حذف مي‌کند 

بحث ما تکوین عضو, خصوصیت مهم این فرآیند و 
فرآینهای 89 تکوین | آشکارکرده ele sel‏ مکر از نو 
مشاب یو Wo lay ans eli‏ تکوین عضو آمازکده 
و همچنین الگوبندی در نتداهمحور پشتی - شکمی جوانه عضو را 
oped ayy ile ae Ja‏ رمزشده توسط 
Ho gs‏ جایی که نام شکل خواهدگرفت را تعین می‌کد و 
سپس آلگویانکنت FOF lap poops iyo JS)‏ 
Sul,‏ جواه عضو اآغز می‌کنند (۳60۳16) و همچنین آن را 
حفظ ید (و il > (POPS‏ ملکولهای مهم EIS‏ 
J‏ 4 مورت تگاری بای کت سرنوشت. 
سلول wll‏ م‌شوند. 

در بخش‌های ذکر ay sil laa, bat‏ در تکوین 


زد بزرگ نیست و 


حنین Obl‏ ددهام 
# ساختمان و نوع کات کم مفاوت و obs‏ ها بای بازایی 
نوم دیوید با لگوهای بیان 5 متفاوت توسط کروموزمهای 
مشتق از مدرو پر 
8 تنییر شکل تخمک لقاع یافته (pes)‏ طی تسیهیم و 
گاسترولاسیون به‌سه لیه سول بنیدی, نوم مزورم و اکتنرم 
Py‏ رهم کتشهای ll‏ ید ین laa plage‏ مختف. 


ری مجور پشنی - شکمی, جلویی - عقبی و چپی < 


eh 

تشکیل لب رگن gia‏ چیه Kobo Sool‏ 
عمریمب خواهدنمود 

# تفسیم نی له به لمات تکار بدن هت شده توس 
ترکیبات مختلف فاکتورهای رونویسی توزیم شده در فضا[حشرا 
چرخه‌های بیان زنی که در زمن متفوتند (مهرهدران 

8 تولیداشکال مجز در هر قطمه تکراری Gb‏ در هم در حشرات. 
وهم در بهره درل در نتيجه Caleb‏ ژن HOX‏ 

* تخورگی al che ea‏ وله عمبی و تلد آغازی 
نورنهای که سبستم عصبی مرکزی را خواهد ساخت. 

تخاب gag‏ که اضادآن ق خواهندگرفت وتکوین 
نها در ype de sll‏ 


وس مور 


bps‏ هوشر در ناه جلوی ترجه گترش مد 
aly pes slags‏ دهاز 13 11-00 1004 در 
وهی ede Sb‏ عوض بیان Sth‏ رد ناحه عقبی 
تحریک مین همچنن tle‏ طی دوه ٩۱۵‏ روز بدا اج 
رش میک gle saab‏ 104 گسترده مشود ASS)‏ 
Hox gags ۲‏ در ناحیه دبستال جوانه عضوی جایی که 
شتا شکل خواهندگوفت شا بای مین ترکیب کنو های 
lage SHOX mass‏ در حال te cu‏ عضو اگوی 
al Aga‏ مئول ole‏ صعیح کترل اگوی عضوی 
است. انسان‌های > چهش 100013 دای یک سندرم نقص 
Jb dee Spat tly‏ مه م‌شود میباند که بو 
یر شدنانگشت‌ها و پنجهها مشخص می‌شود ان اثرطیمت 
ضروری 00013 ری تکوین طیمی عضو Ctl‏ میدهد. در 
Gila oye‏ کل ژن‌های Hora‏ 1103 باعث می‌شودکه اعضا به 
cle‏ ره واه بدن هچ ISL‏ بل تکوین یبد که 
yell‏ اهمیت زن‌های How‏ در تکوین اعضای موش را نان 
می‌دهد. 

ژنهای 5و pi) Seas Hond‏ می‌کنند و حلقه 
Sat‏ بت درجوله عقبی تشکیل می‌دهندکه هرد ژن را روش 
نگه یرد در ugh tly‏ فاتور نسخهبراری GL‏ ژنهای 
Hox yh‏ سکوب می‌کند اشکل ۲۲-۶۸ Shh ely‏ 
asin‏ ژن 2h GLB‏ سکوهای عقبی he OS‏ ولد 
فاکترهایرونوسی Hord‏ در تواحیمجزی جوه عضوی این 
سول اچدمی‌کنده ام Jl lng‏ میکند و Wel‏ 
sg}‏ مورب الگریاعضا را هدف وا م‌هند Sia‏ در 
مورد هویت و عملکرد هدف ژن‌های ۲۷016 شناخته شده است. در 
ین ژ‌های هدف yy pine‏ نسخه ری Hord‏ ژن 
مرن یکی ing lf‏ او 
غشاء (شکل Jha TF‏ اد این کار 
ots‏ نو fe‏ ود کترهای gy‏ 10 دراکریجزئی 
دیب اشال وال Sef] legal‏ گن اضر 
ترجه phe‏ 

lel‏ در اعضا فده از چد دور ری از کول 
نی anys‏ دای SS‏ رسیم ی‌کندو 


gam als‏ که Yl‏ بیشتر ترسیم می‌کند بدست می‌آید. در 
زان مشاه که عضو به طز ری درل رشدسنه وهای 
جدد در ممرض ترگیی از shel‏ از بل موجو قر میرن 


28m سول‎ plains 
ig 


شکل ۴۶- ۲۲ ادغام سا ply‏ در تکرین عضو مهره داران در 
نداد معورهای پرکسیمل - دیسا و جلوبی-عقی. در واه 
عضو به‌سمت ote sre cE‏ رشد میک( پم 0۴ ال 
0 از مزودر داح ویژهی از بهلوی جنین lye‏ 300۴10 در 
اه موضی معع تم که هدر رای AER)‏ مه یود 
oe‏ تشکیل له لب oon) ae als‏ که پم 
S| 0‏ مدا می‌تود اپ ترحی 5.0 POPS‏ 
رد کند. دراتهی ie‏ وه POS pe‏ ریس زن 5 اقا 
Se Fore‏ )0( یم رسالی Shh‏ تسخه sips‏ ژن رمرکننه ۳04 در 


” ® © 


ra 
تکنیرپبوسته سلولهای‎ FGPA می‌کن. 50۴8 و‎ Lil], AER. ia 
ite sr ip .موی توالت رمشی‎ aN اتود ی‎ 
منت ای .ای یرتک کرد خص عی در جعبی نوا‎ 
Wot تکوین در داد محورپشتی -شکمی واسته به یم‎ yo 00 هو‎ Sth Falta att 
مینست‎ 
0 Se Se وت‎ 
uae ee fice 
| 
we 
wes 1 
0 هم‎ ae 
mx 
rest رهاط ال رواک‎ A 
basal 600 700 


0 100 230 300 400 ۰ 0 
hee 


۵ شکل تجربی ۴۷ - HP‏ جهش‌هایی که باعث پلیدکتیلی انگشت‌های ضافی) ‏ معکوس شدن نولیتکاملیمی‌شوند ety‏ هوبت 
افزاینده Shhh‏ استفاده شدنداعضایی از چار اوه oh‏ با فرموتیپلیداکتبی [نکشتهای اضافی| و وتا موش با نقص مشاه پد ند که 
دای جهشهای در نب ly‏ شد در حدد یکمک از (MB)‏ وتا ggg‏ 5 هنن HL gly‏ چهش دران اه دوع نو پلی 
sb‏ دای تاحهاست, lly acid‏ نکنویدی JNA‏ موش‌هاءانساهاو 0 ۱10 ماس کرد مد یی Geli Cape top‏ 
DNA‏ موش و انسان را نشان می‌دهد و دلات بر ان درد که IRD Lai aso Wet hes‏ شامل جهش‌های hal‏ ییکان‌های سیه) و جهش‌های 
موشی SOI)‏ قرمز) زد است.خارع زين نحه شاه ویب صورت نگفتانگزی فتمی‌کند. مدا اینیاحیهمحدودری از تب (هعنوان 
هست) ge DNA Ge‏ و anny gles Rice fh‏ ین تاج پشنها می‌کند که oa Sasa Js Th ob‏ ان 5 در ون عضوی 
یبد در مرت با لین اه وهای جهش le‏ ید شدند که 5 اد فضای aah‏ جونهعضوی, Sb‏ نبا موش باشد بیان می‌کنند به 
طورواضحی آسیب ب ده Shh‏ جوئه عضوی که بیان فضایی 5 ابر م‌دهد مین (عث cali‏ در enh‏ عضو شود 


300 300 ۰ 0 


۱7 ۱۱۱ «2s rs 


۵ شکل تجربی ۲۳-۴۸ (شکل Sty Hox pi gt‏ در جوان hy 2105 .295 2 pp‏ جین iS pod fa‏ 
اعد بان اس که ویس ژن‌ای HON‏ در جوه عضو توس دواد کترل میشود نی (OCR) pt JS‏ و اب کول عضو له 
(ELCR)‏ طی تکوین عضو lap (ELCR)‏ وه ین زن lata HOX‏ که شان ده شده» Hondas‏ کترلمی‌کند و sie 20 OCR‏ 
howd ea 00 oan‏ کت gin 0۵11-40813 age Se‏ 5 حریک م‌کند امه ای howd‏ 
نان HO sg td Un‏ هم بل می‌شود. درا ی کم نگ I yy‏ تور نوی که هی هدف که توس وین Hh‏ 
Js‏ یو si)‏ 10013 - 1101411 وه 29 3 58 Sg lb AS posh}‏ رین 9 هدر 013 بر فل کر 


| سلول تحت تاثی سه سیستم پیام‌رانی که به صورت 
همزمان عمل می‌کنند می‌باشد و بیان هر یک در سیر 
وایسته به زمان و قضا می‌باشد. 

رآمدگی ap‏ عضودر تاد مجور روکسیمل = دیستال 
توسط PGF ply‏ که از (AER) cea pated‏ در 


خارجی‌ترین جزء dle‏ منشا می‌گرد. جلو برده Babee‏ 
الکوندی جونه در مناد محور جلویی -عقبیوابسته به 
پیلم aly Shh‏ شده در 2۳۸ در عقب جونه است (شکل 
Wot ply (TY -۶‏ توسط سلول‌هاتشدید می‌شود تا حدی 
که هریک سرنوشت مناسب خود را به دست آپرده و در 
تکوین عضو نقش دارند. 

* اطلاعات حاصل از پیمهای ]۰۳*۵ Shh‏ و Wat‏ توسط 
سول‌ها یکپارچه می‌شود به طوری که هر کدام سرنوشت و 
| نقش gore‏ خودتان را در عضودر حال تکویناعمال 
می‌کند. 

8 بیان زنهای «110 را در الگری همپوشانی پیچیده در 
We ois yb‏ عضوی نیم میک (شکل 1۸ - ۳۲ 
ژن‌های Hox‏ در تنظیم الگوی جزئی عضو برای See‏ از 
نکشت‌های مختلف و pale lpia‏ و a!‏ که نا 
ls |‏ هم م‌اشند. 


AS Spb هدفههایخوده‎ 


ما cl af Slee‏ ماه تشکیل خیلی از 
بافت‌ها و aS ane shale gical Cay capil‏ 
کل nal‏ شش‌ها روده و وجود a‏ سیستم LAS‏ تین 
جنسیت وجود رد که نمی از ما را نم 89 Cate‏ ی‌سازد 
تاره دنو age Spl‏ به عصب‌دهی مقز لت 
فرآبندهای تمیم و فرآندهای پیری وجود درندکه همه تحت تثیر 
کنترل زنتیکی ومحبطی‌هستندما ly gi‏ همه عناوین راتوضیح. 
دهیم وی gist Spel‏ شرع داد شده رین فل هط Bio pt‏ 
کارداست وی fgets‏ دهعت تکین یک نع بفت 


نام به مر lal‏ ای allan‏ سیر بقتها را می‌هد 


رش al gir Sy‏ 
jel *‏ کون عضو در جایاههای aoe‏ در طول مور 
جلویی - عقبی بدن که LU‏ توس ن‌های 140۷و دیگر 
ژن‌هاکترلمی‌شودمنجر به بیان lady‏ م‌شود که رد 

جون از oy ely‏ یی جنین اقا ی‌کند. 
Ll #‏ به صورت le‏ با یک پوسته اند بر روی 
مزودرم پر hd‏ شرع می‌شود JSS)‏ ۶۵ - ۲ ملاحطله 
ach‏ لگوندی در wh spd de Js‏ مین سرنوشت 


40 تناس سلولی و Pa‏ 2 


جهتیایکردن توس ayy ho‏ رقاد به SOS placa‏ 
عفر و ای که Pop aly‏ بدند-می‌شوند نی 
هستد که مارب این thay ASS‏ که ما چهجیزی هستیم 
آسیب Sj‏ در هریک از تظیمکنده‌هایتکویی جر به 
تفایص تولدی؛ سرطان,بیماری‌های تحلیل برنده و batt‏ مقاوست. 
به کی apie‏ لین زیست‌شاسی تکویش منبع غنی از 
ملاع جدید یره یا بیمریهای اسان میباشد از نجاثی که 
Jus‏ روتین‌ها در چندین سیر عم hp‏ بط دادن بک 
تیم کنده تکیی به یک بیماری lil‏ منجربه شناسییژن‌های 
ji‏ نی که We slag tle‏ هت ayo‏ صرفر از 


یافتن زن بیماری نسان, دورتماهای aly‏ زبادی از کاربرد داش Pe‏ 
تون رن Sas‏ نراقت و شرفت مر AA‏ وه رد 
a pe wd‏ خن از کاتهای نز اون که شامل سلل‌های 
دی خون از است یک روش تدش خی eel a‏ وجود 
رد که dhe‏ از دمانهی جدد به نون دمتکاری پا و در 
bs‏ کنو یر و بر شود نوی تال دش از 
توع ری از alps; Wale alas‏ روزی تکمل 


توری و le‏ اساس مرحلبمدیبیشرفت‌هی بزشکی است. 


در دروزوفیلا 01811۸های تولید نشده مادهی و پوتلین هایی 


که محورهای بدن را تعین می‌کند از لول‌های پرستار به SD‏ 
اووسیت در Jo‏ تکوین Sl‏ میب طی اون وله یکی این 
1۸های مادی, (05607) در سراسراووسیت پخش شده و 
ترجمه نی‌شود. در اواسعا وزنز oskar MRNA‏ به قطب 


عبی اوسیت جبی که ترجمه یود تال tage‏ !سپس 
ty JS Oskar tng‏ قطات شکمی و سال‌های رده 
BI US‏ ند این فد کوینی در چهش aed‏ بی‌سنی 
(oskNS) oskar‏ ناقص است. برای فهمیدن نقش GMRNA‏ 
و پروتینآن » Sy ag‏ یک چهش یاه جدید 
(oskX)‏ تولید شد. در آين مگس جهش cab‏ ژن oskar‏ شامل 
(TE) Ji J pie‏ در لین اکزون (EN)‏ که در اینجا 
ترسیمشده است. ماش ری سای he agg‏ صورت 
ale als‏ زک بای جدا کردن اگرونهاترسیم نها 


Prorat 


بدون شک Sabo Seog Ls‏ دسته‌های sel ale‏ 
فاکنورهای gig‏ طی تکوین جنین قطبی شده استفاده می‌شوند. 
des‏ بر ان وجود ردول cyst‏ خبرت یوويسته تاد 
lated‏ مختلف یامه و sn lay‏ لستکه IS‏ زد 
نیستند بای مل شاید ۲۰نوع مختلف aly‏ وجر دشته بافند که 
بای هر نوع یم سیر اناد تال یم ب ge‏ امل و خوب 
شناخته ند ات Jad)‏ ۶ واگونی دنر چا استاا 
اغلب ej Sel ta‏ که یک ste oj ps‏ 3180]به یک 
سول می‌رسد چه ااقیمی‌افد و چگرنه Gal‏ سلولی به یام 
ناه ری و داب می‌ود امک pe‏ ات دوم setting Gan‏ 
سیستمژنی درگ در تون با Meda‏ در اظب حیولت Din‏ 
gas‏ حنظ شدکی یک زبان«زتیک سلوی» در بین 
geomet‏ که بر رویتکین موجودات Sj‏ مي‌کند 
SS Sul‏ هه لاه م‌دهد کشف و aca‏ آن را به ار 
برد سوم لگوی تال تکون وافح aad‏ تن a Sal‏ 
تکوین JS‏ میشود به and ail‏ مشتردر ود SiS‏ 
شکالمجزی حبئات که jag‏ جهش‌هایی که عملکد 
تتظیم ans‏ تکویتی ر یر ی‌دهند به وجود sell‏ 
دوپاسخبه Sl J‏ یی دانستن مشاه ما واتفاده داش ما 
از or‏ جات بای جلوگیری و درمان بیماری‌های نان 
ng‏ اهمبت جنینشناسی راد تثوری خودفهمید و وسیاً در 
نو clog‏ نوت مکانیسهی si‏ موتولی لول که 
زمینه تکمل هستند در زماناو شناخته نشدهبودن. لا ما جزئیات 
hj‏ دراه کترلزنی شکل pe‏ دایم و IEE ie‏ 
جدید در حال چاری شدن است. فسلهای JSS jie ay‏ 
اجدادی حد واسط یافت ad‏ که به حانات عصر حاضر مرتبط 


an‏ بای la Lb gs‏ کب نظرمی‌رد داد مشترک 
ly‏ و هیوها | نشان Ly sind go‏ شده‌اند به علاوه جانور 
ناه fey‏ یرد ed‏ هی فست وی fee‏ اد ی 
شده است. همچنین جانورهای اجدادی سرتخ‌هایی دربره چگونگی 
Shs‏ وهای تکویی یدای JS‏ اوه تال 
ibe‏ ور م‌هند gab‏ می‌کند.همچنن وقتی شبکه 
oy‏ کش‌هیی که نکوی هر Se Shaye‏ سیم 
Blige‏ خاهيم بو SYS pt Sie‏ 
شکل و عمکد حیان mail|‏ می‌هند he pet‏ هحه 
slats‏ که منجر به تنوع حیوانات - که خفاش‌ها را قادر به 


SiS 9 Se gy زیست‌شنسی سلوی‎ - ۲۲ Jad 


همه سازههای تنس ژن, پروموتور 0907 با یک پروموتور lll‏ 
ay Sie (UAS) pore‏ همچنینکه در فسمت J‏ شکل زیر 
ترسیم شده است dl‏ سازه تنس زن شامل ژن 01087 نوع 
طبیعی با ۲ ابنترون آن (USA OSKWT)‏ می‌باشد بای سادگی 
gy‏ در شکل رسم نداد در we‏ درم ژن OFkar‏ نوع 
طبیی فاقد سه اینترون می‌باشد. ))1,2,3( 096۵ (UAS‏ در 
سازه سوم ۳1/138 از oskar gj‏ تیپ وحضی با ۳177۳8 از یک 
ژن تامربوط (UAS oskKI0)‏ جایگزن می‌شود. سازه نیا 
Ws Jabs‏ 73 ۳ارزن (UAS ۵9۳17730 cal oskar‏ 
تونیی نسبی بیان در تخمک ماده‌های ترانس ژن در قسمت 9 نشان 
فده میشود. بر سفید ofl lead WINS)‏ تخمک فررگرفته در 


مادههاینوعوحنی غیر انس loi‏ 


o 8 @ Be 


us mm 
Em sont 
2 Ee Us con 
سس‎ 
تاجن‎ 
۳ 
هه‎ = - 
1 
jr 
30 
Eat 
اس‎ 
i tl 
امه‎ | 
i! | 
۳ 
~ AS کم‎ VAS. ‘UAS: 
ct oats Situ oat 


نوزادن اده‌های بیان کننه تنس ژن | و ۲ طبیعی هستند ep‏ 
که lel‏ که از انس ژن AUF‏ می‌شوندفاقد قطات شکمی 
هستند. چهاطلاعت دیکری میتود زاین مشاهدت در ار نقش 
ژن oskar‏ در تکوین دوزفا به دست Salle‏ 


0 


oskar gMRNA آنالیزنورترن بلات با استفادهازپروب مکمل‎ (a 
خاه‌های تخمکی‎ JI MRNA با 2180۸ 249 ری جناسازی‎ 
تکوین در مگس‌های‎ Jo که شامل سلول‌های پرستار و اووسیت در‎ 
9 انجام شد.تایع در قسمت‎ bth le نع وهی و جهش‎ 
مود‎ SESS Aly So igi pb نان‎ yi شکل‎ 
قرر‎ 096۵7 gMRMA پروب میم‎ Sb sit jl دورگه‎ 
تخمک در سمت.‎ Si al گرفند در قسمت 9 نشانداده شده‎ 
تخمک در سمت راست | یک‎ STEN oad چب از ماه نو وحنی‎ 
دوره‌سازی هم چنن رنگ‌آمیزی سقید در‎ Cal اوه‎ le 


این ak‏ چه چیزی | دراه جهش 05106 نست به جهش OSKNS‏ 
پیشنهد می‌کند؟ هدف از als‏ رای Scone ۲049 MRNA‏ 
lane ja alle (6‏ همی ST Ses) he‏ در مرجود 
3905 درد بای 051۷5 تخمکهانشان داد و زمئی که قاحمی‌یابند 
به جینهای فاد ساخترهای عقبیتکوین پا می‌کند. در قابل 
lal‏ هس زیگوت ی ولد وهای را مين 
که شرع به تشکیلمی‌کند سپس POL a ge Ls‏ 
این ماهنت دراه ging fle‏ رهم می‌کند؟ 
> میات زیر نام ont i‏ ترس ژنحامل cal‏ 
be‏ ار ژن oskar‏ ساختهشده وبه صووت مجزابهدخل 


هموزیگوت‌های مادهبرای چهش ژن OSKX‏ اد شدند تونی بیان 
AS lanl‏ رس WSs ph gj‏ بیان می‌کند رل شد در 


تصویری از سطح مخ cells‏ راستا مخجه 


مصرف aS pe‏ ین ارژی زب فز بای به جل رن یم‌های 
اکتریکی و پا‌های شیمیی دربن نورون‌ها مصرف می‌شود 
SS sb‏ که در طول رنه A Sp‏ تسیل 
yd ali fe‏ اطلاعاتبهصورت فراسی که تسیل در 
آن شروع می‌شود. مغ BS die‏ سرعت ال Sef‏ 
رون ها هرا glans‏ پم Sass‏ خیی Fe‏ از 
سلول‌های gyms‏ هی پرونتیهای ام سان Le‏ 
ti ye a‏ سرعت پم رسانی وروی SEN AND yal‏ 
را به صورت فوری Shore iS ge phys Wal‏ شبکه عصبی عاء 
دک نایز پا در noel Megas‏ مد و یک دستگاه 
aj esis 9h ge‏ )68 حافظه و احماس می‌سزد 

babel‏ ما روی نورویواژی در سطح سلولی و مکی 
تمرکز Ula‏ گاهیبه JBL‏ موم نورون هو His‏ 
حمل باه شرع میم (شکل TD‏ سپس به جریا ی 
روتی‌هی LUI‏ و ویژگی‌های A‏ نگاهی خوهيم انداخت: 
پاس‌هایالترکی چکونهبه سرعن در طول نورنها حرکت 
Se‏ در بخش ow BLN pps‏ نورونها را برس منم 
پامهای الکترکی که در طول سلل ها حرکتمی‌ند اد به اس 


فصل 


۳۳ 


سلول‌های عصبی 


رئوس مطالب 
| ۳۲۰۱ نورون ها و iS‏ واحد ساختاری سیستم عصبی. 
lad ۲۳۰۳‏ یونی دربهار وتژی و انشار 
Jat Jen‏ در سلولهای pete‏ 
۲۲۳۳ ارتبطات در سیناپس‌ها 
۲۳-۴ سلول‌های حسی: دیدن: احساس, شنیدن, چشیدن. 
و بوکردن (بوییدن) 
۲۳۸۵ سیر موفقین: کنترل رشد 9 هدف‌گیری در آکسون 


وقتی نان ag‏ به نان تکام رین oS binary‏ 
تایآ مسولاً به مزر م‌کرده یا خلی از تونییهای دیکر ما 
در باه با the of So elle‏ مغ اسان خی پیچیده 
بوده و بهنظر می‌رسد برای برعهده گرفتن فعلیت‌های CASS‏ 
انگپزش SSI‏ باشد. در مغز ۱/۳ کیلوگرمی انسانبالغ (که 1۷۸ 
آن آب Vel agus duchy‏ سلول عصبی وجود دار که نورون 


نامیده می‌شود. تعدادنورون‌های مفز انسان pS‏ 
ستاره‌ای است که در یری تخمین زده شده است. 
نورون‌هایمفز یک انسانحدود Ye‏ سبناپس داند که نقط نصال» 


در چایی هستندکه دیا چن نرون با هم ربا پرفر Sa‏ 
*۰/فرد درروی زمین:حدود ۳ ۰۶/۵۷۱۰۱(۶/۵۰۱۰ ۸۰۳ 
سیاپس وجود داد که عادل با داد کل ساره در I lye‏ 


gb bc,‏ که ما می‌دنم. با اسفاده از نورون هایمان, میتوائم به 
جسنچویمان ay‏ بفتن ستره‌های پیت امه دهیم! 

Tas‏ همین لحظه lat‏ به شدت از نورو‌هاینان رای 
مشاهدهو تضیر علاعات بصری استفده میناد ورن ها ۸ 
رکه ame‏ لک به دست می‌آیدبه سرعت Brag Stale‏ 
فقط از رم نراد ولیحدود۲۰از sip‏ ساکن در دنا 


Ea 


اطلاعات در نورون ها از دندرین‌ها به آکسون‌ها جربان 
Coed‏ 

نورون ها از بیش سازهای نوروبلاستی تفریبا کروی به وجود 
le‏ نورون‌های of‏ وید شدهوقتی هنز به کل سلولهای 
گرد سادهی‌اند و هنوز به شکل سلول‌های بسیر بلند در نامداند. 
می‌توند مسبرهای طولانی را طی کند. نورون‌های plas Sab‏ 
افته اشکال مختلفی بهخود می‌گیرند ولی ogee‏ اشکال کلیدی 
خاصی دارند اشکل ۲۳-۱ هسته در بخش گرد سلول به نام جسم 
سلولی است )3 ITY‏ اخه‌های سللی که دندرت‌ها تمد 
می‌شوند in My‏ بای ادرخت (ate‏ در یک Bl‏ 
می‌شوند و ساختا اصلی‌دهپیاهاینرنی از طریق میا 
Sik‏ می‌نیند ularly‏ ورودی از نورن‌هایدیگر از عریق 


سیناپس‌های موجود بر روی سیسنم عصبی جسم سلولی نیز افت. 
side‏ الب laggy‏ اژی ندریتهای jew‏ طواقی با 
شاخه‌های درهم بیچیده‌انه خصوصاً در سیستم عصی مرکزی؛ این 


glo‏ اجه تیلسیاپس و دریافت پا اد ید از 


وهای دیر ade Bo‏ 1۰ هر یس Se‏ 
دندریتی همکرا اجازه دریافت play‏ از خیلی از سلول ها و تجمع آن 
lees‏ یک تورون را می‌دهند 

Ai) Jyh iG 9 مین‎ hs شروعب‎ on Sy 
مقال به دیا رشد یدیمی‌کندکهمنچر با‎ 
چا‎ ML بزرگ توسعهبافته نم آکسون می‌شود. رشد کسون ها‎ 
(deal کنترل شرد که اتصالات ماسب تنکیل تود این ری‎ 
آکسون نمیدهمی‌شود که در پخش ۲۳۸۵ بحث شده اسنه قطر‎ 
در اعصاب خاص مفز نان تیک‎ jy Sea آکسون ها قط یک‎ 
در رشتهبزرگاسکوی یود اد آکسون ها از لا‎ le 
و اغلب تا‎ (adh طول می‌توانند چندین متر باشند(مثلاً در گردن‎ 
Sie) las oy ed pe حدی با ایقهایالکتریکی‎ 
سلول‌هایی به تالا ساخته‎ DDE نیک ان‎ do We] ITE 
dye SA gh باعث تربع ال‎ sige شدهاسته‎ 
وهای و و‎ AS ye eS aS chained از‎ 
مخف به دندریت نورون:انتهای اکسونینمبده‎ cll آکسون در‎ 
تن نون‎ Spe می‌شود در انجا مهاب نورون دیگر داد‎ 
eat نان دهدهجران یک طبفهاطلاعات از ددریتبه آکمون‎ 

را همه ag‏ نع aS‏ از سلولها در فزهستند. 


ادیک بازوی 


وا 


a. 


let‏ بین سلرلها te‏ شون و سپس در سلولهای 
mae»‏ دواره هیام ip Sy Sei‏ بخش 
چهارم نون‌ای cil‏ حمی tt‏ مکی چگونلعات 
بصری,لاسه, سمی lg)‏ چشایی و وی shen‏ 
پردزش و تسیر می‌شوند. در CS‏ سیستمهایی PSY‏ 
مینک اعماب( درحین ai aad‏ چگوه رد 
Hy linia‏ رسان» ارام سیمکشی» را سازمادهی 
می‌نمایند. 

a Sh co eye‏ پم رسای عمبی مکان درک 
حسی به موقع و دقیق یک محیط راکه در Jo‏ تغیر لایمی است 
alt‏ یناد و ماس تجزیه 9 ES‏ و پردزش پیا‌های 
cole‏ پرنزش Ope Siam)‏ می‌کيم و 
زیتشناسی سول IBD dar» Sle‏ رد 


RB‏ 55 )9 ها وکلیا:واحدهای ساختاری سیستم 
wee‏ 

دراین بخش ما یک نگه ویهبه ساختار ogg‏ ها و چگونگی 
تشر Sue simply‏ و شیمیابی در آن ها ay je‏ ها 
روی شکسل طویل و TEL‏ و پسروتئین ها وارگنهای 
(اندامک‌های) بسیار جایابی شده و بیش از همه به خاطر داشتن 
دسته‌ای آزپرونبن Sle‏ جربان ون ها رادر طول خشای بلاسمایی 
کنترل subi‏ شناختهشداند.چون یک نورون می‌ون ب ورودی 
چندین تورون پاسخ دهد تلد پمهایآلکتریکی می‌نمید و امه 
را در طول چندین نورون منتقل می‌کند.به ین 
عصبی نون قابل line‏ در تجزیه و ple bd‏ رد ما 
یک نورون ممکن است ففط در صورتی یک پم بدهدکه خردش پنع 
sila ld oly‏ همزمان از نورون‌های درون دریفت نمای. نورون 
دریافت‌کننده هم مقدر پمهای ورودی وهم همزمانبودن Pek‏ 
پیم‌ها ‏ نزه میگیرد. ورودی یک نورون به دیگری می‌نواند 
تحریککننده (به daw‏ پیام‌های دیکر برای شروع انتالات 
الکتریکی در طول سول‌های دریبافتکننده) یا مهاکننده 
الاتی) باند. پس Shy‏ ها و اتصالات هر 
نورون شرایط را رای تجمع و بهبود اطلاعات فراهم و تنفظیم 
می‌نماید. ما با نگاهی بر چگونگی دریافت و فرستادن پيام‌ها شروغ 
کرد و در بخش‌های بعدی ان فصل Sino alge lS te‏ 
درگیر در yl gi!‏ نگاهی خواهیم انداخت. 


یک سیستم 


(ست‌کننده چنین 


اسیستمعصبی و age nga‏ () یسم ot‏ حمی و Sep‏ گم Bae Cog em aN‏ 
ت ضردری =O‏ شب Sp ony ll‏ میم (0) برش خرضی زاغ شوئی )برش are‏ موسر شاه ها نان 


جولتی باچی 


هه Cy Asal esa‏ 0 لولهای shennan se (6) ap sla‏ برجمگی زین چه ره () یسمل 
apse Soars ne‏ ییا(" مجموع ضریری at‏ ی مجمعه syd‏ برگ Soon RV‏ تمور نی 
sma ona‏ 18( وهای لا دک مد EA) sal ep 5 Joy)‏ سای هم | کسن() وهای 

حرتی خن شده به Sepa‏ خرکونی[- یش Sp‏ هی NS‏ هی که صفحه یناه مد 20 شاخهعصب) 


اطلاعات به صورت پالس‌های جریان بونی بنام پتاسیل عملٍ 
حرکت می‌کنند. 

سلو‌های عمبی عضوی از للهای تحریک spy‏ که از 
ely‏ دیگر این نوع سلول‌ها می‌تران سلرل‌های ماهیچه‌ای. 
سول‌های ont yess‏ رانا برد انبزه نشانم‌دهد کین 
Hla Sle‏ طول غشای پلاسمایی با تسیل خشاء وید 
SUS‏ این ونژ ید ao)‏ ده شرد که fa ly‏ برد 
gob‏ به مت فیش پیداکند)به روش‌های مختلف وبه 
layin‏ مختلف 5 شود(فصل AV‏ ول cy‏ موردنظر که 
یل استرحت تمه می‌شود [جون Te‏ ست که ek‏ پم 
خبور مناد توا پپ‌های بونی در غشای gla‏ تلد 


تداد ln gh US‏ که hj SSE‏ درمز ih‏ می‌کند 
ولی‌خودشان بر نیزشهای Sei gow‏ هیت نکن 
نسبت به ورن ها« به( ست.یکی از نقش‌های SE gla gl‏ 
مین است وی نقش‌هی مهم دیگری نب اند هم نون ای 
یی بای درک چگونگیساخت age‏ میتی که اتال 
تیگ ورن Lh‏ می‌کند وهای رشد راوید مي‌کند 
اهر از توو‌ها clea‏ مک و در تشکیل سیاپس اثر 

wlio‏ در حل تجاماست. 


Let 


۳ 
تورون حرکی 0 
oa‏ 


۵ شکل تجریی ۱۲۳۲ 
نشان دهده ات وفرکاس Joe lly‏ است. یک fests‏ 
عم دسیون او هی شاه ات که پس ان بسن 
سل coed‏ حدد bm‏ میدهد پل asa dd‏ 
اکتردهایکوچکی کدنف ده میشون هیر ی شود کل 
(NAN‏ بت از سل شا Sar‏ رین رون نان میدهد که 


یک سل عم در در at‏ یه وید یلد 


پنانسیل غشای آکسونی در طول Obj‏ 


ول اد یک تسیل Jae‏ درطولچنینمی تیه در ول 


a. 


٩‏ شکل ۲۳-۲ مورفووژی,دو نع نورون 
در پستاندران. تسیل عمل در تکمه آکسونی 
نب کون اجادنده وهای کون i‏ 
مشود Sc)‏ نوون نیقی دای 
eta ad‏ شین است که امه در 
سیناپس با چند صد تورون دیگر دیافت 
tage‏ تفیرات کوچک وتا یج شده ز 
ورردی نیت ها جمع شده و تسیل عمل 
بزرگتری راکه در تکمهآکسونی Ort‏ می‌شود 
یبد ag‏ یک آکسون ie‏ که به صورت 
ale‏ نها متشب می‌نود یا را به 
hays‏ دیگر متقل مین (0) یک ons‏ 
Se‏ یسنان که متهی به یک سلول 
ماهیچهی ae‏ دای یک آکسون ست که از 
Ese‏ لول تحت رم .در 
PH Mane ct eho thon!‏ 
عابق از جنس مین paca bias‏ ون اه 
جزء رای رازه ely‏ کسون میراد 
غلاف لین از لول‌هایی مک JS‏ شده 


است. 


آکون 


Bak snap حرکت دادن‎ SATE می‌شود پمپ هالرزی اه نم‎ 
خاص در‎ a Seg gs aged Jpn wets 
0۷ ical Jedi Sy cal یرون‎ ad درون سول‎ 
ات‎ 

نورون‌ها زان مخصوص خودشان را ارندپیمه به Sage‏ 
cl jc‏ کرچکیا درون نی به 
که به این تغییر دیلاریزاسیون می‌گویند. یک موج قوی تغیبرات 
ولازی دبلارزهکنده که از یک ony) clad‏ بهانتهای دیگر 
حرکت می‌کنندپتانسیل عم نامیدهمی‌شود «پلارزامیون» یک 
سم بیمسقی است, یا ورن از بخش دررنی نفی 4 خن واز 


Se تفر‎ 


ناب ات میت در درون یروک ملد بط دق cra‏ 
al‏ توس زاسون مخاف ال pe‏ کل ATT‏ 
یک یک A Jail oe Jet‏ ملد ۵۰۳۱ درون مت 
ab‏ ۳۱۱۰۵۱۷ بش منطو که با جات یشتر د خن 
خوهيم دید yp‏ که د ات به رت Fy‏ اج 
سل عمل ده alg‏ شد دای Fe‏ سول در پمخ به 
وردی So lags‏ شرع شده و در طل آکسن ه سر نتهای 
dace bee aed aie Sp op fl‏ ۱۰ مر ر 
اه pie ae hp‏ اسان ها یز که اکسو‌ها یش از یک مر 


تست نت 


۸ شک ۲۳:۴ (شکل رنگی) سیاپس lan‏ ()شکاف 
etl‏ ان crete slate lah‏ و پس‌ساسی از 
هم Se‏ رسیدن تسیل عمل به prt‏ بات ی 
ترونسیتره [ته‌های 8 وهای یش‌ سای pc‏ 
ورهار کف نیس عبر ره به هی خود در 
غشای ساول en‏ متمل می‌نود در حالت epee‏ لین 
سیگال‌ها ای better dpe‏ هکره و باعث وید 
ایلع در آن مشود )( tie i By Se‏ 
Unga ator Slstalleh‏ یمین میهد رح 
lay AL pine‏ سلول پیشسینابس بری اگزوستز 
ویک ولها تخصس پیدا که enn Spi Sl‏ حاری 
load‏ هستد که در ان gi thas ane hla‏ سول 
پی‌سسیاپس رین صورد nes‏ حاوی گنای رای 
نوروترنسمیترهااست. 


آن ها کت مین نون هاپس از بک دوه وت BL‏ ماد 
مک فلت از سر pear‏ ۴ یی تیه یک با که در شکل 
۲۰۳ نشان فده ca ad‏ پس از Sa‏ بک nits‏ عمل از بخشیاز یک 
توررن ور Sang aS‏ کی پمپ ها ot‏ اتاحت دون 
eh ie‏ مد [ملرزاسون) فاد یبال Bh ae‏ 
Joo ost ute‏ کرده و base‏ نون را مد دریافت پ 
می‌نماید پتسیل‌های عمل همه یا هیچ میباشند. By‏ حد آستانه شرع 
Se‏ رسد یک تسیل at‏ ال 2 yang‏ نتیجه لمات پم 
دراب a‏ یل عمل سمل نیشود له با زان رس eal‏ 
Jie‏ گرد 

برش سلولهای تحریکپذیر نوروننیستن etl Bld‏ 
توسط نوون‌های حرکتی که مستقیا با سولهای ماهیچه‌ای 
تحریکپذیرسیابس دزند شرع می‌شود (شکل FATTO‏ 
jade‏ للهای نی اراس نوس ork x Bony‏ 
درهردوحالت. فعال‌سازی jh‏ شدن SL le JUS‏ 
ell,‏ موجب تغیرات جریان یون‌ها از خلال غشاء و 


ویژگی‌های الکتریکی لول‌های تنظیم شده می‌شود. 


اطلعات از طریق He‏ هاین نورون ها جرینمیببد 

چه چیز J es‏ شروعمی‌کن؟ ای آکسون یک 
ony?‏ در محل Pyrite els Gilat‏ سعرش دندریتهای 
نوررن دی قرارمی‌گیرن(شکل ۳۴ ها کون te gh‏ 
سیاپسی ری رهیش مولکلهلیکوچک بام نو مرها 
آگزرسیتوز See sacl‏ نورونرانسیترهایی مثل گلونامات یا 
DE fl‏ سپس در ۵ Jo‏ یبد و به 
گبرندهای دندریت نورون مجاور متصل می‌شود اتصال 
bling‏ شدن با بسته شدن SLE ip SU‏ 
BL‏ «دریتای سول پس SS rt ete‏ 
منجر به pad‏ در Jl‏ غشاء در این نقطه می‌شود. بلاریزسیون 
eo sie lao‏ اگرخلیبزرگ نباشد یک ae a,‏ 4 
شروع می‌کند آرسال lal aly‏ آکسون سلول پیش سینپسی به 
دندریت‌های سلرل پس ساپس به صورت یک طرنهانجام 
می‌شود. در برخی al dn ras‏ هرز 
و در تچهکاهش Jos Jal‏ عمل در سلول پس سیپسی 
el‏ یک آکسون در سیستم عصبی مرکزی می‌تود با یی از 
uss‏ ینیس دهد ویسخرادر plan‏ ها به طورهمزمان Ui‏ 
کند Sep‏ اهی چندیننرون بای روی سلول پس سناپسی به 


cette نورون‎ 


مهاری نورون حرکتی 


۵ شکل ۲۳۸۵ JE)‏ رنگی) نکاس ght‏ زان یک apd‏ چکش بعثکشش pales‏ چا سر ape‏ در تج فلت رگید گنه 
AS‏ رون oo‏ فرع ینود سل ع در هت لش gl‏ در ارت کرد و اهب tpl Jlrs» sangre‏ میهد اه و 
همچنین به و نوع لول دیون ریش شیک در نع ار اند rr‏ یک سول یک ورن > است هه هی Ue) ee‏ 
ye Jae‏ یش Wipe oy al‏ ور که شاب فردی هه نون چکش زده نک eg‏ یه دوم یک نون نی 
hee Sept JSD (EE) he‏ ورن یناث فد داد ای رز Sub‏ یک نون teal Ap‏ ند PS et pe)‏ 


ان که ماهیچه چهارسر مهار Jab ashy‏ می‌نمای.بهاين صورت. یش ale‏ زردپی پشت رن ه 


حلی که در شرایط دیگرماهیچه tty)‏ 


انقباض ماهیچه‌های چهارسر گره می‌خورد. این یک انمکاس است جون حرکت نیژی به هیچ تصمیم هوشیاه‌ایندرد. 


گاهیاجاه ام متقشن پم رم دهد وگاهی سیری که 
ام طی من افش میهد در یک نع مارا قوس 
at‏ نورنهای نی any ot‏ حرکتی و حسی را 
هم La‏ نود و موجب مشود یک one‏ حمی رو چندی 
رون Sp‏ یراد ویک نورون کت تحت یر چندین 
رون sol anh hee‏ نونهای ین اد ده 
la‏ افش indy‏ مت ماس کشی و دنمان 
JSS)‏ ۱۳۸ بل یک قوس pal‏ یچده ست که در آن 
اقا دریک Ba‏ مهار یود 
HED‏ ره مفز می‌فرسد تا آن‌چه رخ ده ست را اعلام 
کدی یی ot‏ سل بان hip bladed‏ 
خاصی pal ty‏ می‌رساند به موجودزنده اجز باس به Siang‏ 


تحریک و در ما 


Bags 
ساده پاجدهی,مستقیًعاکردهای‎ alae این‎ oie 
نی‌دهند‎ ey تسه اه‎ etn ای مفز ثل‎ 


1 Reflex ate 


صورت Leni‏ همزمان Joe‏ نماد تا اثر bead‏ قوی برای 
شروع‌تانسیل th Jue‏ باشند. plist‏ نورنی پیا‌های 
ty, Jl! gly‏ ععل ر بیان 


دپلاریزلسیون و 
hie‏ 

پس نورون‌ها نرکیی از تالات الکتریکی ee thee‏ را در 
طول آکمون به em plan! LY cham‏ ین سلولهابه کر 
می‌گیرند. حال ما به چگونگی ایجاد یک عمل مفید توسط slo oj‏ 
از تورون ها (یک مدار) خواهیم پرداخت. 


سیستم عصبی از مدارهای ply‏ رسانی متشکل از چندین نورون. 
استفادهمی‌کند. 

در موجودات پرسلولی بیچیدهمثل حشرت و پستنداران انوم 
late‏ نورونه برهای ey ply‏ تشکیل می‌دهند یک 
نورین حسی واقه‌ی اند dy‏ ور یا cs‏ ماهبچه راکه gy‏ اد 
HIS‏ می‌دهد ورن Sp‏ یک پم ره ماهچه مق a‏ 
تا باخش را تحریک ITD SS) aS‏ همچنین شکل ۲۳۲۵ 
ملاح aS‏ ورن ae‏ وهای SP‏ رهم پل Bice‏ 


| 


abe 
نورون‌ها وسیله شکافهای کوچکی بنام سیتپس به هم متصل‎ 8 
برش کند‎ WISE از ین‎ aN نا که یل عمل‎ fas 
SpE IS پا از‎ cette رین در ها آکون‎ 

att ln‏ مینو لول پس سای را تحریک کند. 
به هکام حریک توس یل Bn op gle Ae‏ 
plod‏ با نم نوروتانسمیترها | توسط اگزوسینوز زد co‏ 
نی خود 


نوروتراسمیترا از عرض سیاپس me‏ کرده و 
بروی gad‏ سار ulead‏ ساپس مصل میشوند ین 
گنه یک پاسل آکسونی جدید اد لولس سبایسی 
JSS) he yt‏ 7-۴ اکن 
JS gy *‏ می‌دهن نها ممکن است شا 
| وهی > shone rel lone‏ حرتی باشند 
(شکل ۱۳-۵( لاله کید 


shy‏ بونی دریچه‌دار ولتاژی و انتثار 
Jost‏ عمل در سلول‌های عصی 

pat)‏ در Hy‏ بخشی از سلول.باعث شروع باز شدن کال هدر 
بخش دیگر سل شده و پتاسیل عمل رخ می‌دهد soles‏ 
st‏ وتاژی در تب تلا JB ang‏ رد فصل ۱۱ در 
ان بخش ما باه توضیح می‌دهیم که جطور کاثل‌های ولتازی 
مسئول jal‏ پتاسیل عمل در نوروهایی میاشند که عمل 
هی لکتیکیاطلاعت را درون سئول 
عصبی منتقل می‌تماین, در حالی که پیمهای شیمیایی که در بخش 
دی توح ab‏ خوهند شد. ceded‏ راز یک نورونبه ترون 
دی ار یک نورون بهمهیچه یا a gL‏ هدف دیگر متقل 
slg‏ 


ay‏ رین 


بزرگی پتتسیل عمل 4 cath Eg‏ 

عملکرد پمپ ۱۵*6 غلظت بالایی از *16و غلظت 
"را در سیوزول aly‏ یناد که بهغتهایشان در محیط 
خرچ سللی بستگی ار [فصل ۱۱). حرکت بمدی بون‌های "اد 
سمت ly dared KT SAIS Bb lB‏ نیب خلت 
KE‏ |سیتوزول > hore‏ سول یجادمیشود که ly‏ استراحت 
غشا را تولیدم‌نماید ورود یون‌های "۱۷۸ از خارج سلول به 
سستوزو از عاط تمردیمیکی نیز موب است وبا یب غللت 
lors) Nah‏ > سیتزول) Wek es»‏ مفی در درون سلول 
کت می‌شود(شکل dln YEN‏ ند به هرا 


نو نوون‌هایمفز هی بیش از زورون 82 Sb)‏ 
موه ود By‏ پام‌اینیمایی ره خی از ورنهایدیگر 
iia‏ خروجی میستم عصبی بهوزگیهایمنرآن 
ماد lon a ip SLL‏ و ماوت این ارات 
بیلینی بستگی دارد.اعادپیچیده سیستم عصی مثل بینایی و 
passin‏ سح تک سول JB‏ درک نیت وی gee phd‏ 
شبکه‌هایسلولهای عمبی S‏ با نکنیک‌های تجزیه و HS‏ 
سیستم هاقابل مطالمهند درک می‌شود. میسنم عصبی به طورثابت 
در حال تغیر است؛ متیر در alas‏ و طبعت ارتباطات gail‏ 
ین تک تک نوونها در LSS‏ حافظ‌هی جدید رخ میهد 


rr 


نورون‌ها و گلیا واحدهای سازندة سیستم gt‏ 
* نوا سرلیبه شنت iat‏ هستن که از placa‏ 
یک اه gh ile ee‏ هسته ویک آمون داز یک SRO‏ 
آکسونیتشکیل داد 
* نوا اهاز al‏ ینید عرض یی el‏ 
اطلاعات ( از یک اها به هن Jo So‏ مي‌کنندقسمتبای 
sls‏ موی دفری‌ها ریک های سل ete SEI‏ 
از سای Bog‏ دیقتکرده و جرا نی رب ره مان 
oy‏ اکترکی Sl achicha‏ در طرف a‏ سول حرکت 
se‏ 
* سللهای JU‏ ده یر a ony ls‏ و سیاری از 
مرها Jp‏ نان بهنورون‌هاومعافلت از اطلاعات 
bade acer‏ بر هه داد 
8 یک نورن در دال فراعت که هیچ یی حمل Bei‏ 
| مهن تون داد که We‏ از عرض غشای بلاسایی Shp‏ 
می‌دهد.حرکت RY be aly‏ و BSCE y Nat‏ مفی 
a‏ داحل لول ایاد Hy la‏ تسیل Sl‏ 
یه میشو و نب در حدود cul FeV‏ (شکل ۲۳-۲ ۷ 
لاله کید 
اگریک محرک سیب oa‏ هی وی نود وه به 
Sep‏ حرکت کرد و نز دس به سرت از bes‏ سست 
gl‏ نی کت hes‏ سول از 10۷ به stom‏ 
نت به محیط خرجیميرسد ان Soh i‏ عمل el‏ 
oe‏ 


6 تسیل ععل به منت در ays‏ حرکت می‌کد mit Ws‏ در 
وا ayn San‏ بات po‏ در ولاز جسم موی گشت که به 
تیه خود همین pl‏ در آکسونهای نیک و دور هم صورت 


فصل ۲۲ - سول‌های west‏ 


E 11 


3 7 


تالا 


حالتدپیزه(سمت میتوزلی میت )۸۱ 


111۳ 


رن یت age‏ 


as 
ay 


شکل ۲۳.۶ دپلارزاسیون lly oe‏ به خاطر باز شدن 
کانلهای Na”‏ دربچهدارولتاژی.(۵) در توون‌هی در حال 
cal‏ یک نع کل خررچهدا UK‏ دود با است ولی داد 
زادی کاال‌های * ۱/2 Jags‏ بسن حکت رو به خارج یون‌های 
"> عامل ty fy‏ غشاه نی درون شتر سل هاسته ID)‏ 
شین ob bl beep Na sl‏ رب داخلبین‌ای "9 
میهد که اعث معکوس شدن ity‏ غشاءمی‌شو. در حالت 
تاره ers ela‏ ولازی * باز م‌شوند و سپس ABE‏ را 
مره م‌کنند. تج ند که جرینبون ها چنن i pb SSeS‏ 
روی خطت کلی KT UNG‏ در ستوزل با ماه خاجی تین 


gla‏ سریمیدریچه دار sity‏ منطو رکه بحث کردم 
کانل‌های سدیمی دریچه‌دروناژی در نورون‌های در Solel Je‏ 
بسته‌ند. یک دپلاریزاسیون کوچک غشاء منجر به تغییات 
LS bos SSL‏ م‌ود که رای را در سمت 
سیتوزولی aol ody lite‏ عبر بون‌های * رال طریق Slike‏ 
به دحل لول می‌دهد. هرچه پل یزامیون اوه غشاء یش بان 
aa ES‏ سدیمی دربهار ای بیشتری بازمیشوند و ho‏ 
"ها بیشتریواد wipe‏ 

وقتی chon‏ "0 ال‌هایبز به Jib‏ جریا مین 
بارهای مثبت اضافی در سطح سیتوزلی و بارهای منفی در 
سح گرولاسمی سیر کونهی Quel aa‏ دبلارراسون 
اننشارمی‌یبند. ان انتشار عبوری بارهای مثبت و عنفی بخش‌هایٍ 
مجاور و شاءپاسمیی را JBL) a MS‏ راکمتر ی 
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کانل‌های Na”‏ در غشاء پلاسمایی در سلول‌های در حال coal jal‏ 
بسه‌اند در تیجه Jake‏ کمی حرکتیون‌های * 5 به Pena‏ 
slg‏ رخ دهد (شکل ۲۳۶۰ 

اک کنلهای Na‏ به تعدادکافی بر شونده جرا رو به داخل 
BNA lage‏ از قاری Soy sal‏ برای oh‏ خروج 
یون‌های 16 از کانل‌های "16 باز در حال اسنراحت لازم است. 
vlan‏ درک کل [خلص) وب اخلکنون‌هاست که در the‏ 
سینوزولی بارهای سثبت ایجاد می‌نماید و متقابلاً دم سطلح خارج 
slag ba) Sg do dn a Joe‏ کرک age‏ 
خارج سلولی lone‏ رود ais ING slag‏ شدهن) (شکل 
0 بهعبرتدیکر غشای پلاسهایی به قدری SP‏ 
می‌شودکه سطح Bb‏ مثبت می‌شود. 

بزگی alte Jost‏ یزاین در تسیل عم به 
پتانسیل تعدلی (Eng) Nat‏ که در معدله نرنست به آن اشاره 
شده بسیرنزدیک است (سادله (NV‏ هماطرر که باز شین 
buoy Na” a US‏ مسنول yl‏ عم است. 
بای ie J‏ انزهگیری شده Sy‏ (قل) sy‏ عمل برای 
آکسونبزرک اسکوئید 1۵:۷ اس که زدیکبه در محاسب شده 
:8 (۵۵۳۷) باساس Na” ake‏ ۳۰۳۸۷ در خلح رالد 
در دخل می‌باشد این برگی سل حمل و غلطتبون‌های 
بات شده است. 


Js Na?‏ خاح سول با مامت تجربی 
رای SJ‏ لفات "10۵ در bu‏ که آکسون اسکوئد در آن 
قار arb‏ بک سم مترطیمی کاهش اد کی پل 


olin’ 


به ۴۰۳۱۷ کاهش می‌باد که نزدیک به مقدارپیش‌بینی شده است. 


باز و بسته شدن پیوسته کانال‌های دریچه‌دار ولتاژی "هلا و 
اتانسیلهایعمل تولید big‏ 
اما و باگشت به مدا ofl‏ 


1 oR 
عمل را تشکیل می‌دهد شاید آ-۱ میلیثابه طول بکشد‎ Suis که‎ 
و دریک نورون خاص صدهاباردر تیه خ دهد )$55 ۳۳-۲! ین‎ 
وبسته شن بی ری اول‎ le Joly تفیرات چرخهای‎ 
کانل‌های "۸۵ دریچه‌درونازی و سپس کائلهای "6 دریچه‌در‎ 
در یجدبتانیلهای‎ a US ولتازی حاصل می‌شود. نقش این‎ 
شد‎ pL رویآکسون زگ‎ SLM lla عمل در‎ 
توضیح داده شده است که در آن‌ها چندین میکروالکتررد بدون‎ 
تخریب یکپارچگی غشاء پلاسمابی داخل شد. بهرحل مکالیسم‎ 

یکسانی در همه In Spe‏ به کار ge‏ 


لت در 


٩ hie de ot لا‎ 


۳ a 
ند‎ Jad bald gle eve یسیون‎ Dhy 
(ot چندین بل‎ AS شدن درواز(‎ ee کانال و‎ 


7 سبوزول 
ترا 
sl Sa‏ 

“hs at 
are Shs pb Nat ute 
(دوره‌مقاوت ) به رئاز‎ 


درل رک 
کی ما اس 
دنل 
۵ 
شکل ۳:۷ مدل نمايشی کال ها دریچه‌در Jan sly‏ شین عوری از شاف مرزی Sashes‏ ون ها آن عبر pb ahi‏ 
اصلی که Sp‏ پن‌ای JASNA”‏ می‌کند ان شکلهای برش ns‏ ۴ مین بویا فا نان میهد )90 لت بت و در 


حال تست > میکس‌های سته و an‏ بو که هی le‏ نت در هر سه یدنه داد به هی فیبخش یلیخ 


در coll Ib‏ جذبمیشون. این ار موم فا رفن Med‏ دزی در ای م‌شود که تال رسد (Oe‏ دربب لبون 
کوچک.هلکس‌های حماس به وا 4 یج مندیبه سم سح خارجی ناه ‌چخد که موجب St‏ سورع ساخنری 9 AS‏ رای 
می‌شود aS jh) USS‏ (() لیکس‌های حساس yy‏ بهسرعت به وضعیت استرحت بر م‌گردند ea Jay aby‏ کال به درون JUS‏ از 
غشء ua‏ میشودفطه JS to J USS ed‏ جبهجاشهودوژه بسته 


حرکت کرد ومع nt‏ وهای بشریمیشون. )0( 
منود پروتینبه لت بسته ود حا هت با می‌رد eh Sie‏ بسن با شود 


درکانال بطور همزمان 
ib tet‏ 
۱ پانسیل 
4 شاه 
و( 0۳۷+ 
ا۲ ۱ UO‏ ال vom‏ 


موی فص رم un‏ 07- 


200 ms 
باز شدن کنال و جریانرایج از کانلهای "6 دریچهدار ولتاژی با فزایش دپلاریزاسیون غشاء فزایش‎ Ua ۲۳-۸ شکل تجربی‎ ۵ 
بهدست می‌آد. حرف روبه بای‎ - VV می‌باید ان کی‌های که .نگهدری از توده‌های غشاءپلاسمایی وروتی در سه تسیل متفوت ۸۵۰ 4۲۰ و‎ 
ال غشاء یبش بیش یزاسون‎ jel spp alae) oS جر نکر با شک ال *16 و حرکت وهای *5 سمت‎ 
یش میب‎ ae نکن عور‎ Sat) Sui که کال با شود زمای از ماد مقر‎ Jolson ae ۱۰۳۷ je 


می‌نمیب؛ در an‏ تاد یشتری j‏ کال‌های Na‏ دریچهدار .نارهت میشو. در نتیجهمجدتددیشتریکنلهای *:۸( 


bs حتی دی‎ sips وی باز‎ bene *6فایش‎ bay chy رین بخش‌ه از شده و‎ ity 
می‌شود.‎ BE ANA” موب ورود انفجاری یون‌های‎ gare داخل سلول شود داخل خشای سلول‎ yet Na” هرچه‎ ale 


۳۳۱ west سلو‌های‎ AT فصل‎ 


th‏ دیچد کمی بع از زاسون اوه درراع تسیل 
عم بازمی‌نونه کاهی Lag a‏ کانلهای *1 تخیری هم 
می‌گویند.بلاخره همذ کلال‌های gK™‏ "۷۷۵ ونازی دریجه‌ار یه 
حالت استراحت بسته‌شانباز می‌کردند. در این وضیت باه نها 
کاال‌های با کنلهای 1 غیرولتاژ‌د که پنسیل استرامت 
JS Sabi sb!‏ زرده وضعیت عادی‌اش با یرد (شکل 
fa diode ۳۶۰‏ 

کبی بدری روش تکه-نگهدری در شکل ۲۳۵۸ ویژگی‌های 
ضروری Jeep Gib 6" AJM‏ | نشانمی‌دهد در این 
آزمایش, قطات کوچکی از 
مختلف باه مخصوس BS‏ شد و جرین‌های ISSN‏ دون 
وسله که خاطر جریا بای از طریق dai‏ *16 
از iad Ssh‏ در ملایم‌رین ولا دایزهکنده اجه( 


پلاسمایی نورونی در Silly‏ 


oH ete مود و بای‎ jbo a gli وه‎ p lJ 
eS که با تاد و وسعت نوانا رو هبل در‎ tag jh a 
مشخص می‌نود‎ 

همونین طبق asl lay Sud‏ شده روی جربان 
اکتریکی عبرکنده DS J‏ هر اذل sh‏ جران بو Sas‏ 
است gli)‏ نوسنات!,دبلارزاسیون AS‏ تا ۰۶0۷+ موجب دو 
باب از شدن کال میشود. همچنینبون‌ای "1 بینتری ازهر 
کال با عبر یکند eal te be ei)‏ زیر نرویجلو 
رفن KP nay‏ سیزوی به بیرون در پل فشابی 
Seto‏ از ۱۰:۱۷ -است. Galak gui‏ ۵۰0۷ 
Jetty ll» hd)‏ عمل) موجب بارشدن یشترکانل‌های KE‏ 
شده وجربن "رازآ یش می‌دهد این باب شدن طی 
قله it‏ عمل,وقتیکهکاال‌های shad Jb yeaa‏ 
این کنال‌های * 1 اجازه حرکت رو به 28 یون‌های KT‏ دنه و 
باعت ak Jey gel hy‏ می‌شد. 

یش از ۱۰۰ پروتین 1٩ Jus‏ درنسان هو مهره ان $2 
gaa thas ais‏ که cy Ln‏ خواهیم کرد همه این 
پروتین‌های کی BS ISL‏ مشاه رد وی sh Sey‏ 
sb Sig 1 BI Scie ty‏ عملردی منوت دیگیا خوبه 
تایش ye‏ لیا نقط بر ala‏ قوی دبلارزاسیون باز 
می‌شوند که abe is‏ ود Sad eal Soy‏ 
LS Jae ety‏ از شروع opel My‏ غشء ات 


1- Refractory petiod 
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بای کسری از لین op‏ این تایه ای سلرل به 
Slay Na?‏ از "1 می‌شود و تسیل غضاءبه و می‌رسن 
که پتانسیل تعادلی غشایی است که ققط به  Na‏ فوذپذیراست. oy‏ 
Sol By Joe‏ غشاء به و ne‏ جریان روبهدخل 
بیشتر یون‌های "۱8 متوقف می‌شود yj‏ لیب غلفلت یون‌های 
ار > (UBD‏ با a (Ea)‏ غشایی درون مثبت یل 
می‌شود Joly‏ عم در قهاش ب مقر رت نزدیک است. 

شکل ca Sy TH‏ ساختری مهم NE la JU‏ درچهدر 
ولتزی و lp‏ ساختاری راکه موجب باز و بسته شدنان Dt‏ 


به صورت شماتیک نشان می‌دهد. در حالت Cabal‏ بخشی از 
don‏ در thew‏ سیتوزولی |(دروز) منفذمرکزی را می‌ندد و نع از 
عبور یون‌ها می‌شود. دبلاریزاسیون کوچک AE‏ حرکت 6 - 
هلیکس‌های حماس به ولتاژ با بر مثبت را به سوی سطح 
اگرپلاسمی شروع کرد و موجب تغیرات کفورماسونی در دوه 
می‌شودکه کال را از موه بهبون ها اجازه عور میدهد. داز 
حدرد ms‏ جریان رو به داخل "۱۷8 بیشتر با حرکت قطعات 
ay JUS i‏ انا از مماعت می‌شود نا وقتی غشاء 
دپلایزه al‏ قطمهغیرفعال JOSS‏ در بخش jb‏ کال باقی 
tle‏ طی اي دوه تست !»کال Jags‏ است و نمی تون 
دوه از نود a‏ تهب از ینک تسیل متراعت درون 
منفی Bye ap‏ شد قطمات ai uae‏ کال از نار مق 


حرکت AS yp‏ وال Colle‏ بسته با می‌گردد و باه تاد 
با دپلاربرزسیون باز شود 

کانالهای دریچه‌دارواژی؛دپلایزسیون SALE‏ ی 
دورف مقومت رخ می‌دهد تا حد زیادی ay‏ خاطر از شدن lO JAS‏ 
KT‏ دیچهاروتژی de thy‏ رو به Gilly OE‏ بات 
بعدی JKT‏ میوزول, رها cat‏ اضاقی راز سطح میتووی 
غشاء پلاسایی خارج ae) Whe‏ آن را نفی‌تر می‌کند)؛ پس 
تسیل اسراحت درون منفی UL‏ می‌شود در boleh‏ 
غشاء هیرپلایزهمی‌شود در قل این Ae Senile apelin Me‏ 
EK‏ می‌رسد که مفی‌تر از پنانسیل استراحت JS) cool‏ ۳۲:۳ ۱ 
diode‏ کید 

باز شدن کنل‌های KT‏ دریچه در واژی با rely be‏ 
بزرگ بتانسیل عمل الا م‌شود.برخلاف کل‌های Na‏ وناز 
pte Dewy‏ انوعکلال‌های "15 tly‏ دریچه‌در تاوقتی که 
غشاء هلارزه نود Aye fh‏ و فقط وقتی سته می‌شوند که 
jade etd‏ درون منفی از م‌کردد Sa Sop‏ 


فاصله در طول آکسون 
Ne)‏ 


فاصله در طرل Op Si‏ 


ey‏ متحرکی از تاحیه آغلزینش بدون کاهش منتشر می‌شود. 
همانطورکه فلا شارءشد. طی دوره مقاومت. کنال‌های "۲۸۵ 
cit‏ ری he xe‏ اه خرقدلمیوند ین نله که 
قباً از sad‏ طی این دوه iL yd‏ شوند حتی آگرغشاءبه 
bE‏ انار عبوری دبلارزه KS pS alan ays‏ ۲۳۶ شرح 
ده ad‏ نی aly Na la JS‏ دهاز کردن cb‏ در 
مقاومت Gell‏ می‌دهد که cenit‏ عمل فقط در یک Cae‏ 
منتشر nips‏ قح وله اکسونکهآغازمی‌شوند ll‏ آکسرنء 
ین Na 2a U5 S39‏ همچنین تاد سیلهای مک در 
یک یه در یک تورون یج میشود Bll ala pane‏ 
این bled‏ مهم است که فراانی ity‏ عمل است که اطلاعات را 
متقل میک nbsp waren‏ با شدن کانل‌های Nat‏ 


"ِ سلولی و مولکولی.‎ a 


٩‏ شکل ۲۳:۹ زشکل gS‏ تال یک 
yb‏ پتانسیل عمل در اثر غیرفعال 
شدن گذرایکانلهای ۵ ولتژی در 
زمان صفر. یک تسیل Lip) dat‏ در 
Ym as‏ در SBS cl gg ST‏ 
Ne* sayy 9h gl 9 No‏ 
به مت gop Bb‏ داد *۱8اضافی 
در هر دوچهت درداخل ile‏ حرکت کرد و 
دسیون ابش مین JT)‏ 
سل ope‏ کالهای PNT‏ ننطه 
Ym‏ هو رالد[ ند در 
BT‏ زاسون کوچک ابجادشده دراثر 
ان تشر ot‏ دهاز شون. در سابل 
gla US‏ "لاد abi‏ ۳۳۳ شرع بز 
شدن ate‏ تاجه غشاء بای مدت 
چند هداز عمل Jae‏ است. 
پس دسیون > pm da‏ مان 
صفر تسیل عمل اقا در جهت بان 
دست شروع Sg‏ در dat Seay Us‏ 
در ال Le jie‏ ۲۳9۳ است ونر ۲۳ 
Jt‏ عمل در Jo‏ عبر tm dai‏ 


پتنیل‌های عدل به صورت gy gd oO‏ کاهش منتقل 
می‌شوند 

alg‏ الیل عمل به یبای که در تدای کویک غشاء 
gladly‏ ریغ Soe ae‏ رد درف بل ae‏ 
ار ne‏ زاسون A‏ بای دپلارزاسیون has‏ 
همسایه غشاء کافی است. این امرمنجر به با شدن eS aS‏ 
la JUS‏ ولتازی Nat‏ این ناحیه ad‏ در نتیجه میزان 
دبالیزاسیوندریننحه ازایش a‏ کلهای "۵ بیشتری 
به صورت jh sil‏ شده و Jae Solty‏ رخ می‌دهد این 
دیارزامیون خیلی زود موجب بز شدن a JOS‏ "> ولنری و 
بای oy‏ استراحت م‌شود. سپس پتاسیل عم به صورت 


E iia tt فصل ۲۳ - سلولهای‎ a 


+ JOS 


امه 
ia‏ 


ازی( تترامر) (م) 
خارج 


شکل ۲۳۰۱۰ (شکل رنگی)نمایش شماتبک ساختارهای دوم کانال‌های K™‏ و (a) Na‏ کنالهای "6 bee sy‏ از جهر sol)‏ 
یمان که هیک اه ای یه ند شش هلک گنرد شاد مهن 51-36 تشکیل شدای I Sn 2 Sly AN‏ 
HIN Lab‏ اد شده کیک ین LS ig‏ میهد رنجی) که بای رف شدن کال ضررری استءهلکس‌های 86985 Pada (re)‏ 
)هوک نون pony‏ لها * > در Jb‏ سامت نرتاژاند وی هروه دای چا لیکس fir‏ ست که شاه من کی 
زاين ها نام 54 )35( 7+ هلیکس اولی است که حساس به ول بده و هلیکس‌های 51-3 در این کار هآ کمک می‌کنن.(3) کاال‌های "۵ ولژی 
درچدرمومهی با هامید یه هستد که از چها مین 8 JS (LAV) Ak j‏ ند که مشاه رای RY gas‏ 
وتان SS TUES Jui‏ که د سیتوولبیندومن‌های | و ABV‏ درد دای موتیف حنظ شده هیدرقوب H) cal‏ زد هی 
ly i, JOS bc id alte Js Joan ih 03"‏ ای زرواهدهای San) gus‏ رای شک Ei‏ 


chats 


پالادست یک ly‏ عمل (ینینزدیک به جسم سلولی) با حرکا ole a buy de‏ یی که با است 
hed‏ یزاسون غشاء که ازباز cla JW gad‏ "> ولتاژی حاصل ge‏ می‌دهد اشکل VP She (ULV‏ بون در jum? a‏ غشاء 
شده به تخر مان پلاسمایی طی پتاسیل عمل به JS‏ حرکت خواهد کرد 
برای سنجش اثراين lee‏ بونیروی غلظت Na”‏ سیتوزولی 
سلول‌های عصی gla Jelly‏ عمل زسادی را می‌توانند در ۰۰ ۱۰۲9۱۸ (/۰/۰۱۳۷ رای یک آکسون در حال امتراحتماروی 
غیاب ۸7۳ متقل نمایند. lad‏ آکسون به طول ۱۷ وقطر tem‏ تمرکزمی‌کنيم. حجم 
دپلاریزاسیون غشاء طی بتاسیل عمل از حرکت تعداد این قطمه ,۱۸یا ۱۷۸۵-۱۰۲ 
کم * !در نورون حاصل میشود وت gy ah sy hj‏ * ها است: FL) Qe Toth)‏ 
سلولی Na*‏ نمی‌گنارد یک سلول عصبی حدود ۱۰ کال aol Nat‏ سطح این قطعه از آکسون Pum?‏ است و طی عبور از یک 
silly‏ در هر میکرومتر مب Jn”)‏ شاه پلاسمایی رد چون oats‏ عمل,**۱ ون "۱6۵ درهر jum?‏ غشاء رد ays‏ ند 


لست ودرا ۲۸۷۰۱۹ یون 
xe Naot (lA‏ 


ین کال "1 رم میک 

کال g shaker K*‏ خیلی کاال‌های K*‏ ولتاژی دبگر 
بروتینهایتترمری‌ند که از Me‏ یرواد phy‏ که در غشاء حول 
یک منذمرکری ریش ala‏ شکیل نده است. هر یواح از 
شش ماریجآغای »4 هلیکس Sipe‏ از غشاء بنام 5156 
Ss‏ شده اس [شکل :۲۳.۱۰ هیکس‌های او 8 وقطمه ‏ 
bo flee» SSL Bl)‏ زیرواحدهای نظیرشن ln‏ 16 
gen teas cow MUS ye‏ می‌باشند[شکل IMM‏ 
ملاح کید 985 6 JUS jt‏ | تکیلم‌هندکه Map‏ 
ay Sa sc gti‏ 4751 به عنوان سور (Seo)‏ 
اازیعمل می‌کنن. 4 به ge‏ حسکر وله عم می‌کند وبه 
نان پلاس‌هیی که مدینبرجستگی ان از کمپاکس Se‏ 
توضیح داد teas‏ «توب» اتهایآمینی که از 5 به سیتوزول 
Jb gd ala tye tae?‏ ند کال است. 

کانلهای ولازی dea»‏ "5و CT‏ پروتینهای 
مونوری‌ند که به صورت چها شین HY Syn‏ دمن 
(نکل sb‏ 
wel Ber il KY gla Jw‏ با این حال برخااف 
ga Je‏ *1 وازی که چهار قطن غیرفال sa LS‏ 
page sity lS‏ رای قطمه ie BS Jed‏ 
Al UE‏ یجان توت ساتریکوچک و توبذیری‌های Ee‏ 
مختلف نها jaa‏ می‌رسد همه gb US‏ وتازی عملکرد مشایهی 
کثالیموومری اجدادی که 
هیکس عبورکنه از غشاء تشکیل شدهاست, تکمل ABUL,‏ 


ens‏ نشان می‌دهد ژن Shaker‏ بو 


[NT‏ هر یک از این دمین‌ها شبیه زیرواحدی از 


دارند و از یک پر 


ALE هلیکس‌های حساس به ونژ در پاسخبه دپلاریزاسیون‎ xt 
حرکت می‌نمایند.‎ 

درک بیوئیس پروتین‌های کی به خاطر ساخترهای 
کریستالی جدید کاال‌هایبتأسیمی با کترییی و :5۵و کال‌های 
Ro‏ مرعت در حال رشد است. یک روش به ست ورد 
Stans‏ از این روتئن‌های Lee‏ اه کدن bag]‏ با قطات 
منصل تده آتیبادی‌های منکلوال است at's)‏ فصل AUT‏ 
ررش‌هایدیگر Syne laa lela Sha pT‏ متمل 
iy igh‏ کرستاهمی‌شوند. 

ساختارهای tel) La JU‏ علی امین‌های حساس به وتا را 
SST‏ مین و نشان می‌هد که جگونه بخش‌های ay,‏ بای 
از کردن SU‏ حرکت می‌کند. ترمر منفذی دار که دیواره‌هایش از 


| ۳ | سی سلولی و ey Pile‏ 


پس این جربان روبه داخل LUN”‏ یک فسمت در ۱۵۰ تا عداد 
می‌دهد: 60۸0۱۰ + 
gay My aan )۳۱۰۹(‏ غشاء بهعلت جران رو به 
خاج logy‏ 6۳ از کنلهای JSD KT CE ly K*‏ 
سلرلی را ald IS‏ نم‌دهد. زیر بون‌های "۱۷۵و 1 کمی از 
غشاءپلاسمایی طیپتاسیل عمل عبورمی‌کنن 

پمپ ۸۸:۲۴" لاکه شیب مسمول sn‏ | حفظ می‌کند 
نقش مستقیمی در عبر تحریک aS od Sib‏ نجنی که Sp‏ 
نی هر Joe ale‏ شامل hi‏ کسری از 
* 6 در سلول است. یک سلول عصبی می‌توندصدها با حنی Mp‏ 
بار در غاب Sips ATP‏ شود. 


یون‌های Nat‏ را در هر قسمت اف 


وهای *علاو 


همه GU JU‏ یونی ولتازی دربچه‌دار ساختارهای مشابه 
دارند 

با توضبح یکهچگره daly Jar Jol‏ به از وستهشدن 
ily sl LS‏ استها به بخش مولکوی ان پوتین‌های ار 
اهمیت میدز پس از توح ساختاراولی این انل‌ها روی سه 
سول see Si‏ 

cel #‏ پروتین‌ها تغیرات ony‏ غشاء راحس 
مین 
tie mt‏ موب بازشدن کال مشود 

8 چه dale‏ باعث غیرفعال شدن این gS Wa JUG‏ بعد از باز 
Soe ott‏ 

$4375 بونی ولتاژی از‎ ula JO موققیت در درک‎ ol 
حاصل شد این‎ sngyshaker چهش‎ Job تحلیل مکس سرکه که‎ 
US مي‌خوند که‎ JS باه شدت‎ inte تحت‎ by Se 
تسیل‎ Sel Sp حرکتی و نقص در وون‌های‎ JS فقدان‎ 
She fi اند که ه ور ریبد است.محققان‎ dhe 
جهش 266 موجب نقصی در عملکردکانال می‌شود لونینگ ژن‎ 
saber است. چهش‎ JW یک‎ ab حامل نات کردکهپروتین‎ 
درستپس از زاسون‎ ile کال چهش‎ ae من از شدن‎ 
DRT می‌ود ری آزمایش ایک یاژن 510857 وحشی یک کانل‎ 
بلی تلد‎ esl ی وحشی 7 بهعنوان‎ a رمز‎ 
بیان اي‎ ey یسم یرون لول به کر‎ asker ۷۸می‎ 
نهدای روی‎ gles Soi در اووسیت قورخه و‎ MRNA 
سنتز شده نشان دادکهویژگی‌های عملکردی با‎ of JUS cy 
وازی اه نرون یکسا استه که در‎ KY Jw ویگی‌های‎ 


mE ۰... 


0 


بت ۳ باز 


شکل ۲۳-۱۱ (شکل رنگی) ساخترمولکولی یک کال yoy‏ حماس به ولد دارم نوریمل‌هی از کل نامیس ردر ای 
() از( بسن ان مهن ope‏ ول تاری از وهای یکسان اس er‏ کي از هر le‏ مشاهده ی شود 4 لکس‌هایقهوی 
jt (5)‏ (56)در شا یرنه طری op BOS‏ در عم و نار در سر SOS nS‏ رن بونهای EDK‏ م‌دهند از 
خلال GOW‏ با eg He‏ ار کل بسته دون Seo 9 (yn) 36 la Ste sid Jag ys‏ ار ‌گرن. دفتکنید که 
هلیکس ها a‏ صورتمحکم در عمق مک ah‏ کال وی Sain‏ بون pe Lai dK‏ اه ین هلیکسهای 5 
توجه به لش‌های نشان ده شده زیر (۵) و () مقایسه {42S‏ متصلکنند 54-55 که در سیتوپلاسم قار درد هلیکس 54[تشان 03d‏ نشده) رب هلیکس 
Saal) 5‏ یکدی سوم لیکهای 51 از مدلحذف lng‏ یی باه متملکنده 5:8 Haden‏ 
مولول ها به نون rte qb tan‏ به وتا رون مین ايند از Bel pls Sag‏ به یزاسون ه رح آن mom aS rede‏ 
یک از ای اه یک متصلنده 5455 tse‏ هر متمل‌کنده و هلیکس 55 چسیده هن حرگت کده در موض a phn‏ 6 حرکت مينک 
it‏ ال مین JUS ESL‏ از نان (۵) مین شده ات ساخر JUS‏ بسه در )0( فرضیامت, ما سای aL‏ سار SIS‏ میم 
Sta) caine eS‏ نوپ و زنجیره بای غیرفعل gd‏ کانل bly KY‏ در تصوير برش خورده سهبعدی حات غیرفال. اوه بر هار زیروحد 
JS (agai)‏ اتکی میهد ان IIE latin‏ چه یرود تلم 3/رونی) داد دای هر رین یرود مین 
کوچکی هس Seo)‏ ای apn‏ نوی که از ندنمذمکزی lie SAS)‏ در این lel alae‏ ایک IHR‏ پنجره 
جابی حرکت کرد و مق | ete‏ 


پروتین از سح سیرزویبهاگزوپلاسمی غشاء همه می‌شود. 
بخش متحرک پروتئن از هلیکس‌های 81-54 تشکیل شده؛ S4‏ 
مسئولبیشتربر بت ست و رین حسکر حماس به ولاز یک 
لیزین ی آرژینین بابار ثبت در هر ۳یا ۴ سید آمینه استء آرژینین ها 
در 94 با حرکتی به ojlsl‏ ۱/۵0 به هنگامباز شدن Sp JUS‏ 


هلیکس‌های 5و 56 تشکیلشده ست|شکل Ma‏ یرون این 
سار lee ih‏ تزا لها Lae‏ غشاه ببرون 
ess‏ نها ly Suc‏ وه و Js‏ تمس | با مت 
دارند. ناه گیری‌های الکتریکی حساس,نشان می‌دهند که با شدن 
کانال *>1یا jt Na‏ باحرکت ۱-۱۴ بارهای مثبت متصل به 


one ]تناس‎ 


9 


ah ate‏ 54 ه 55 به هلکس‌های 55 اجه میدهد که در 
زاوبه ۴۵ نسبت ay‏ صفحه غشاء JB‏ بگیرند (شکل AVM a‏ 
هلیکس‌های قهوه‌ای4 و درون منف دای دهان؛ Va‏ است. وقتی 
Sa gen My gle‏ وی بهسمت سطح A‏ درون 
سلول حرکت می‌کند.تصال دهنده‌های 54-95 خم شله وبه سمت 
درون سول ASS SIO rye‏ صورت مور صفحه 
غشاء حرکت می‌کنند (شکل ۱۳۳.۱۱۸ هلیکس ها قهوای) ین 
alas‏ هلیکس‌های 55 و 56 را در نقطه نزدیکتری ترک می‌کند و 
کال را به زور ی‌بندد. (شکل و TT Ma‏ بیکان‌هادو سر نش 
دهنداقضای ین هلیکس‌های 85 Mca yp aang‏ 
دروازه از تهاهای رو به سیتوزول هلیکس‌های 485 86 در shot‏ 
که he‏ بسا تتک می‌شود ور ی‌کیرد 


حرکت قط یر لکد کال در مت از جریا بو را 
مسدودمی‌کند 

Soy‏ مهم Pa sly sa JS gta‏ شدن است! 
بت بلقصله داز از pid‏ خودبخودسنه ده وکا یرال 
JSS‏ می‌دهند که gb‏ که فشاء oy‏ نشود دوه باز 
نم‌نوند در COLNE‏ وهای کری ار عبت در SUB‏ 
۷ هرچها 
عیلی تایه پس از انکه کال طی Hh onl De‏ میشوده یک 
توب از یک دهانه nel JE oe (ae op)‏ حرکت 
مین و به ره ayn‏ در رز ae ln‏ شده و lye‏ 
apy‏ 16 را مسدودمی‌عید (شکل ۱۳-11 پس از che Ae‏ 
at‏ توب از منفذ جابه جا شده و پروتئین به حالت استراحت باز 
میک gage‏ زنجیره توب در کال‌های JK”‏ لا عملکرد 
سادل قطمه غیرمل‌کننده کال در Na* cla JMS‏ می‌باشند 

OH Ie Stays LETT تجربی در شکل‎ lt 
Tesla *1هذمینهای توپ [کروی) بستگیدارده‎ sla UE 
ذُمن‌های توب به‎ SMS کال رخ میدهد و نازیباتصال‎ oA 
نیست.در آزمایشاتدیکر,کال‌های *>1جهش یفته‎ US پروتن‎ 
اسید آمینهای که لوپ رابه‎ ۴۰ bys فاقد فسمت‌های زنچیره‎ 
هلیکس [5 متصل می‌کند در اورسیت قوراغه بیال شد.‎ 
تک نگهداری فلت کال نشان اد که هرچه‎ Glas ell 
توپ‎ Sig زنجیره کر باه غیرفعل شدن سری‌تر اس‎ 
متصل شد به زنجیره‌کوتهتر م‌تواندزودنر در کل با ورد شود.‎ 
زنجره‎ DS Myo بای‎ Sil al late برعکس:فزودن‎ 


a‏ درل *>1 وتازی در iT ise‏ چدین 


glad tm cals LSS‏ قطر ۱۱۲۸ خود » حلیکس 
مقایسه می‌شود. حرکت این بارهای دروازای یا حسگرهای وناژی] 
تحت نیوی مین pa Son Sap‏ ساختری رد Seen‏ 
کال jh‏ ین Sg‏ بان هلیکس 34 بخش کلیدی 
Seas ty uo‏ سپس هلیکس‌های ۰34رد عرض بیشتر 
غشاءحرکت می‌دهد. مهمترین ee‏ عجیب ساخارهای کانال 
حماس Hye‏ حضور yal Jeb tng‏ در تعس با 
Salata‏ مکان حسگروتاژیبه توضیع AB cide‏ کمک 
می‌کند که در آنها یک کال غیرحصاس به ولا با افزودن 
من‌های حساس به a a fly‏ به کال حساس © وناز تدیل 
می‌شود چین آزمایشی گر حسگرهایولثژی در عمق ساختر 
مرزی قزر داد غیرعلیمی‌نمد 
مطالمه gla lS‏ *1 با چهش cel Shaker‏ هلیکس Sh‏ 
در حمامیت ها a Alt‏ وقی یک بیش زیک سید 
آمیه ged‏ يا آرژینین در هلیکس UK Shaker JUSS‏ 
اسیدهایآمته اسیدی با خنتی جایگین شدند aa‏ کمتری Be‏ 
متبت نسبت به حالت معمولی در پاسخ به دپلاریزامیون PASE‏ 
طول lis Sain Sep aie‏ دهنة این است که gl lady‏ 
زین و posh]‏ هلیکس PSH‏ عوض A‏ درکت مین در 
مطلمات دیگره وهای Shaker‏ جهش یافته که در نها 


امیدهای ین مخلف 54به سیستئن تبدیل شده‌ند بای 
واکش‌ذیری با Lae‏ شیمیبی محئول در آب تغیر fee‏ 
سیستئن که اد به عبر از غشءنیسنده آزمیش شدند بر ان 
اس که یا سیستتین با عومل افزودهشده ب یک سمت یا سمت 
دیگرغشاءپاکتش می‌دهد. تاج peal slated Su gles‏ 
حالت امراحتبههای 6 در هلیکس 54 سیتوزول نزدیک 
می‌شوند؛پس ازدپریزاسیون Sele‏ زین اسیدهایآمنه در 
معرض سح اکزپلاسی کال Ses JF‏ این امایشات 
مستقیماحکت هلیکس 54رادرعرض plan‏ که به صورت 
شمانیک در شکل ۲۳.۲ برای کثال‌های Na*‏ ولتاژی نشان داله 
obs‏ تسان می‌دهند. ساختارفرم از کانال Shaker JKT‏ 
پستاندان با ساختار بسته یک کانال *1باکتریایی کریستلیزه 
مقاسه a‏ ناج نان Sa‏ بای بستهشدن JOS‏ در Bel‏ به 
حرکت ns‏ وتا از رش فش مدلیوجود فد [(شکل در 
۲۵ در اين مدل, حمگرهای sty‏ متشکل از 50-5 در 
پسخ ah oS jy‏ گنای روی هلیکس ate‏ 
Soul‏ مین که $4 را به 55 متصل ap‏ در ساختر لباز 


a een 


آکسون یک نورونحرکتی زنب مهیچه پا تقل شود SL‏ 
هماهنگ cis th uly Seale‏ دیدن و oie‏ مشبهلزم 
ib sh ante Sap cad‏ سلول pla‏ ایقیاستکه 
سرعت حرکت پانسیل عمل رفزیش دهد این عایق,غلاف مین 
ام در (TTD J)‏ جودغلافمیلین دور یک آکسون سرعت 
lial‏ تحریک را از ۱۰ به ۱۰۰ متر در نی فزایش می‌دهد در 
es‏ در یک نورون حرتی انا یک sty‏ عمل آکونی با 
ول )= eel Shh‏ تحریک BU‏ ماهچه در NS‏ 
۰۱ تیه می‌ود. 

در تورون‌های widen?‏ سرعت ltl‏ یک پتقسیل عمل 
متناسب‌باقطر اکسون است زیر یک اکسون ضخیم تعددبیشتری 
ون درد متتشر مشود Jacl a‏ نورون‌هایمیلنه نبا 
کوچک است. گر pS aang aide clad js ong‏ 
آن a‏ ۱۰۰۰۰ بر افزیش می‌یفت تا سرعتیبه داز Sopp‏ 
th tb he‏ پس مغر مهره درا با نورون‌های بسیار 
مترکمشان,بدون مین cgi Sm‏ تکامل اد 


Joc sl Jil‏ در say ST‏ بل از یکره که دیگر 
nee‏ 

غلاف میین که آکسون را حاطه نود از EUS cla be‏ 
زبادی تدکیل شده ca‏ هر احیه زین که با یک سلول US‏ 
Re‏ شده از fh pb‏ ترا یک LL ee Aol‏ 
آکسونیحدود 1 طولب تم S$ od Wag oS‏ 
۳۲ را ملاحظهکند| چا شده است. غناء آکسونی در asf‏ 
ستقیم cal hla lel‏ که در igh Call ag‏ به 
هرحل, همه کالهای سدیمیولازی و همه Nat IK lain‏ 
که شیب یونی در آکسون حفظ می‌کنند در گرهقور درد 
در glans‏ جابه جایی؛ حرکت بون‌های * ۸۵ به سمت داخل که 
تسیل عمل راوید مي‌کندفقط در jail la‏ مبلین رخ 
می‌دهد {TIT JS)‏ یون‌های مثبت سیتوزولی آضافه که درگره 
ی تلرزاسیون sib‏ وید Signe Joke ja) had‏ 
آکسونیبه گهبهدی با زبينرفتن Sie pS ciently‏ می‌شوند 
ی از اه اکسونی مین نیون عبر le‏ ین مر بعش 
اتشار سریع زیون از یک رهب گر بمدی است که جزه 
می‌دهد سل عملدراثر نیک ره بر هدی رد این 


a 


Sree 


as‏ رورت خی 


stig KS 


Kote 


lms) 


شکل تجربی ۲۴۰۱۲ (شکل رنگی) آزمایشات با یک کانال KP‏ 
جهش بافتهفقددُبین‌های کروی انهای JIN‏ مدل غیرفعال شدن. 
زنجیره و کر می‌نماید. کال eg Shaker K‏ وحشی و 
یک نو جهش بافتهفقداسیدهای آمینه تشکیل دهندهلتهای میتی در 
قوراه ین tt‏ سپس فمایت کال ها با تکبک AAS‏ 


اوو- 
yA Sof gs‏ تایه ند 
SS‏ وی بل gn‏ لیب شد 9 بسنهش |منحض 
(nk‏ کل چهش تهب و طیع اد وی دوبره eae‏ نشد 
ey i go)‏ توبی سنتز ده بهرولهای شیمییی به سمت. 
سیتوزوی نود زود شد ان Jap Cape oe He‏ شه و 
سپس پسته lg)‏ انم ان میده که ند oy‏ 
J nh Ji‏ اک اش رال م‌اید اه توب نادب وین 
بچمبد اپ ملفردیشدنآن کرد 


ig شین کال راد‎ ba dye 

قطمه غیرفمال JUS Bc‏ در کانال‌های Nat‏ ولتاژی دارای 
موتیف حفظ شدهابگرزی است که از زاوسن, یل SM‏ 
متونن و رن تشکیل شده است JB)‏ ۲۳:۵ ملاحظه 
salen (aS‏ مین کاثل‌های *1 زنجیره و توب PIA ab‏ 
کانل‌های *16.اینقطهبهداخل من عبوردهنده * 11۵ تا می‌خورد 
aly‏ ام که غشاء لاه شود دود یماد (شکل ۱۳:۷ 
را ملاحظه کنید 


میبنه ندن سرعت تنل تحربک را افزیش می‌دهد 

منطو که ددم slay‏ عم می‌تونندبه سمت a‏ 
یک آکمون با رعتی به ناهیک متر در یه حرکت کنند وی 
> چین سرعتی رای اجه حرکات پییدهجاورن کم است, در 
pal gil‏ سلولینرو‌هایحرکتی که هیچ با را عصبدهی 
می‌دهند درنخاع شرکیقرر درد و آکسون ها Slag‏ مترطول 
درد گر یک هلول بکشد که تسیل عمل از نخاع شوئیبه 


| ستناس ساوا و وکین 


ae‏ کند است. در نتيجه ebb‏ آن‌ها در نواحی گره کاهش 
ly‏ لت ان ری شناختهنشده ول بهنظرمیرسد 
asl alsa al ls‏ که در oe‏ نود می‌شوند 
تیاده هب وهای بدن Jade‏ می‌شو) وا 


MBP‏ واکتش می‌دهند Cig‏ پروتزهایی با که 
مین رت 


جپشی در قسمت زیادی از زن MBP‏ دارد که مجربه رعشه 


seus: 
Shiver بب می‌نند یک جهش بافته موش بنام‎ 


at‏ و مرگ زودرس می‌شود جهش‌های مضابه در انسان 
[سیماری (Peizaeusmerzdacher‏ و سوش Gimpy}‏ در ژن 
رمزکندهبروینهای مهم دیگری pls CNS gol ce‏ ۸ 
باعث از دست رفتن الکودندروسیت ها و تولید ناکافی میلین 


می‌شوند 
bed‏ 
a,‏ اش بل 
LEN wo‏ 
— 
wf os‏ 
از 


A‏ شکل ۲۳-۱۳ انتقال پتانسیل عمل در آکسون‌های 
کللهای ir Slee» gi Nat‏ که وی فاد رن رو 
hoy, Sb 4‏ "۱4۵ هم( با Jost‏ عل فقط در ره رخ ی‌دهد. 
وتی یک پسیلعمل در یک که نوی م‌ود Seon (Osby)‏ 
میت بیشتری در ستوزول A‏ می‌وند که 259,05 اف یی به 
gy Bae‏ و سرا به این دست اکسون انشا yaa‏ در گر 
دی بعث cpio‏ میشود S(O doy)‏ موجب lll‏ پل 
عمل در آن pho doy)‏ طی ان مکنیزم تسیل عمل از 
یک گر به گر مدید سول nut or Sl‏ 


Salfatory conduction‏ -ر 


2-Proteoipi protein 3+ Multiples sclerosis 


asl‏ اتقل رنصی "نم داد ان بددهعت ply‏ سرعث 
Jas!‏ نرونهایمبینه ربا نوونها نقطه Feds‏ له 
توضیح می‌دهد Se‏ آکسون dike‏ یک مهرهدار با قطر Mum‏ و 
آکسون غیرملینه اسکوند به قطر pa Forge‏ دو تحریکات را | 
سرعت :۱۲۳۸ Sp Ste‏ 


لیا غلاف های میلین وسیناپس ها را تولید می‌نماید. 

از چهار نوع a5)‏ سه تا آ‌ها در JSS‏ ۳۲۰۱۴ نشان داد 
ان غلاف‌های میلن را تویدمی‌نماین 
6 روسیت‌هاغلقهای مین ای سیستم عصبی So‏ 
(2(5)تولبدم‌نمید.سول‌های شوآن هم نها بای سیستم 
عمبی محیطی می‌ساژند.ستروست‌ها نی نوع سوم؛ بای 
نورون ها لازمندتاسیناپس ady hls‏ نایند ily‏ آن هابرایبرراری 
alae wll So class bb‏ نع My San pa‏ 
فاتورهای gal‏ ری سلوله وید می‌کنند las Sar‏ انیا 
بهعهده gl‏ ملول ها در Aa lag‏ شرکت می‌ند و 
بخشی از سیستمایمنی ۲۱۷5 راتشکیلمی‌دهند.آن‌هام‌توندبه 
سلول‌های فاگوسیتی با ویژگی‌های ماکروفاژی نمایز یایند (فصل 
Why Sas ۲۴‏ در متز استخران تشکیل می‌شوندو از لحاظ دودمان 
ارتباطی با نورون ها و سلول‌های دیگر لا اند و بیش از این در 
موردتان بحث نخواهيم نمود 
لیگودندروسیت‌ها لیگودندروسیتها از غلاف من eae‏ دور 
آکسون‌هایسیستم ae‏ مرکزیتشکیل had‏ (شکل AFT‏ 
هر coy Sl‏ غلافهای من با چندیننورون وید می‌کند 
Lol agg el‏ بروتینی اسامی مین (MBP)‏ تین 
ی(" )هنن 1/08 یک cy‏ سملحی فشاء 
است که‌هم در g CNS‏ هم در PNS‏ افت می‌شود و هفت نوع RNA‏ 
پراش شده درد که JH‏ مختلف پرتین را رمز می‌نمایند و 
توس olay‏ مشود که در غلاف مبلین در Jb‏ رشد 
قرار اند (شکل ۲۳,۱۶ که fle‏ از ال ویزه LamRNA‏ به 
plas dos‏ سول است. gle al‏ 800۸ی ۱۵۴ به 
میکروتول ها بستگی درد 

تخرب بر 

بیماری Bh‏ عصی در انسان به نام اسکلروز متعدد 
(MS)‏ ات مسا LS SLMS‏ ضعف در یک با جند عضو 
عدم کرد من از دست رفتن حس برخی aly‏ مشکللات 
بینابی شناسایی می‌شود علت این اختلال (بروتوتیب بیماری 
فقدان میلین) رن میلین در تواحی از منز فوکی است. در بیماران 


5 yp uth 


رو 


دسر 


تورونایسیستم عمبی مرگزی )0 


هر مایق نمی‌نن.(8) هر سلولشوآنبخشی از 


(b) Am er رای سم‎ 


شکل ۲۳.۱۴ سه نوع سلول‌های gi lg (a) AE‏ بمیانکنش می‌کنند ولیآن 


آکسون سیستم عصبی محبطی منفرد را عیق می‌کند )€( یک الیگودندرویست می‌تولد چندین اکسون ONS‏ رامیلیه ناد 


nal‏ از بوتینی(حنو A‏ درصد) یی نام یروتین 
صفر (PO)‏ یک پروتتین غشایی است که دذمین‌های ابمنوگلوینی 
درد Jl’ hel jo MBP (le)‏ درد ذمن‌های و1 خارج سلولی 
Gas‏ بوئش‌های متولی را در اطراف آکسون به یکدبکر 
ile OE ln‏ میج را ناماد {PFO JC)‏ 
پروتین‌های دیگر چنین نقشی را در 01۷5 بازی می‌کنند. 

در اسان‌هاء مین محیطی مثل میلین 6(/5, هدف 
cl sl‏ است که 2 alg‏ بادی‌هاییغیه 0 
تشکیل می‌شود. ستدرم Guillain-Barr (GBS)‏ یا همان 


سلول‌های شوآن:لولهای شوانفلفهای من راد اصاب 
محبطی Be ge JS‏ مین سلول شون یک ng‏ 
ماریج بل تج داد(شکل ۱۲۰۱۴۵ را لح کید یک آکون 
یتنا چد صد Jyh‏ شوان hop Jpop‏ ده هر 
یک فاصله ge‏ هر گه را alla‏ طول ۱-۱۵ از آکسون: 
ای سازیمی‌کند. همه کون ها مین تست وی ieee‏ 
نیت چهش‌هایی در وش ها که سلول‌ای شوآن را ذف 
ینید موجب مرگ پشتر لها si‏ 

رخاف ln pe daca tng‏ نون خدشان yh‏ 
یک آکسون می‌کند Va‏ 0 ید ی ژ srl‏ 
JSS iy pT‏ ده است, در میستم عمبی محیطی 


deine 


۳0 


A‏ شکل ۲۳۰۱۵ تشکیل و ساختار یک غلاف میلین در سیستم عصبی محیطی. (۵) در بزرنمیی بالاء 


00 


مین مرپیج تخصص یافه (My)‏ 4 
صورت ghd‏ از db‏ یی از جنس دو لاه فسفولیبیدی که دور آکسون cal eg (AR)‏ اهر می: میتوکندری (0 تصویری از سه 
لایسای سای شا لین دو نع فرونپروتین‌ای میس معمی, و ۱۳23 نت در لولهای شوآ تلد میشوند. on eMail‏ 
0 که یک aid Fy‏ رد lend‏ مشایهی که وهای ۴۰ در has‏ غشاییمخاف رون میبند هر م‌شود در تیجهسطرح 
ay gli‏ در تقایل زک با هم یب می‌نوند ین برهمکنش‌ه تال یک سید یه تریتوان روکذم آگزولاسمی ب لد هدر 
ie gt‏ مستحکم می‌شون. بل ندیک لو سیوزلیغشء تال دم وی هر پوان a Pe‏ فسوید هدر نشایمخاف حامل 
apg‏ ممکن است ۱/۳22 موجب AMBP) cash Sy ps lat WS‏ یک ysis ng‏ است ین غشاهایبسیار نیک هم 
Se i‏ در حینی که سیوزول بهبیرون ده می‌شود. 


شکل ۲۳۰۱۶ (شکل رنگی) آستروسیت ها با سلول‌های 
Ua‏ در سد خونی - مفزی برهمکنش می‌نماند. هصدف سد 
خونیمفزی کترل بت که چه نوی از BS‏ م ول از hee‏ 
خرن در میارج وال alice‏ تکیل این سد با وهای 
الیل که دوهی عروق خونی ورد ig‏ به مر می‌سزد با 
آستروستهایمحبطیاحاع کتده کنتل می‌شود.موبگهای منز 
توسط lage‏ ول با تالات محکمی که به يشتر مولکول ها 
رنه ape J‏ ال بن سلول ها مسدودمی‌نود در 
bile bid ns‏ کوچکیمیتوند شراب Shiny eb‏ 
ماد به صورت اختصامی ip yee‏ سلولهای Sig‏ 
Sp lots a it‏ داد که به سین و وت ill‏ مور 
می‌دهن ولی به صورت al‏ معا ys‏ مود دیگر pi‏ 
آستروسیت‌ایی که عروقخونی UBL 3) Sl‏ وهای 
ts ebay (gl‏ تریح شده ر می‌فرستند تا سلرل‌های 
الیل yy‏ ساب انا ند Dea ty‏ رید با 
وجودی کل فیدر خن رن یشترین انس ye‏ دار مکر 
اینکه ob‏ ویژاینقش بازی NAT in ca Sl‏ و با 
hs‏ ویژه و وهای Bl‏ عور ape lan‏ تال 
م ال یی ne ca‏ وال نک 
ele‏ آن ا تخلی‌تر ون انالفرض lap lage‏ اندوتیال 
ley | (burgand)‏ از aba‏ بل اتجی) لاف شدهند واز 
طریق یدای آستروسیت باسطح نی تاس تشد (aces‏ 
ty be‏ دک از رها ASH‏ ینید 


ای 5 ۲ 


تشکیل می‌دفد. آمتروسیتها نو By‏ هستند. ستروستهای 
ار آکمون‌ها تشکیل 
شده مین باعث سفیددیده شدن آن می‌شود) و ستروسیت‌های 
بوتولاسمی که در اد خاکستری (احية نی (pal)‏ 
دیده می‌شوند آمتروسیت‌ها tly‏ بریک درازی می‌سازند که همه 


1 S lao) Sake wep رشته‌ی‎ 


ie‏ خونی jie‏ را می‌پوشاند. 

آستروسیتها تنظی‌کنهایاسامی JSS‏ سدئونی - 
alse‏ تود‌ای از عروق خونی در منز اکسیزن را تأمین نموده و 
Oy‏ خرچ کرد وک و adel‏ مه رطق مویرک‌ایی 
که ند ay Se‏ هر سول فاص دنه سول ها یانند این 
مویرک ها سدخونی -مفزی را تشکیل می‌دهند که Wa‏ ملع ورود 
نروتنسیترهای موجود در خون و برخی داروهابه نز می‌شرند 
مد تشکیل شده از مجموعه‌ای از امالات محکم (فصل ٩‏ که 
تما la‏ وال که دوه ورگ ها را تشکیل می‌هند 
تخصصی شدن این سلول‌های 
al Jugal‏ نموه و نوذپذیریآن‌ها را کاهش می‌دهند 
Js.)‏ ۲۳۱۶ 

همچنین خیلی از سیاپس هاو دندریت ها زایدآستروسیت. 
احاطه teat‏ آمتروسیت ها پروتلینهای فررانماتریکس خارج 
لیا تلد می‌کنند که بعضی از نها به نان لد ghia‏ 
ayy‏ مهار متفه yd‏ یزان فاکنورهای دینک 
نوا اطلاعات را به نورون ها منتقل می‌نماند کل‌های Ca‏ 
K*‏ ۱۵۴و زاين age‏ غضاهی پلانمیی آمتروسیت‌ها 
رری che‏ بون‌های pall‏ فضای iio Ale OB‏ 
رین خود استرومین‌ها روی Seat‏ عمل نورونه اثر 
میرن همچنین آستررسیت ه مت Pia)‏ 
als‏ خارج سللی) برداشته و gl‏ اه aie bad ca‏ 
saan uy‏ همسایه یت خود رخا یمین لمات به 


ساخته شدهاند آستر 


Oba af‏ روی آمتروسیت متصل شده و آستروسیت‌ها قادر به 
0 
درک aye gy‏ آمروست ها توسط تصلات نار" به کلیگر 


Late‏ مي‌شونه در تجه تیبرت ترکیب بونی در هریک از آن‌ها در 


a. 


yyy‏ فقان مین cl | 6 ll‏ نع بیماری هاست. 
OBS‏ سمول‌ترن لت فلج پیش رود ستکه بفوالی ۱۰7 رخ 
است اختلال موی ویب ام 
OF Bs‏ نوس "که ep atl Sl‏ 
محیطی Seer‏ به اون بای نی است که ot‏ 
PMP22‏ را که از اجرای دیگر میلین اعصاب محیطی است تولید 
می‌کند. 
ow uta Si‏ لیا و نرون ها جایکیری و eile‏ 
HAE‏ من و تجمع دستاه ال عصی دای وه 
کنترل می‌نماید. متا کنل‌های Na”‏ ولتاژی و بمب‌های *16/*قل 
در تدای نویه با SAILS gla til‏ مللی درد تج 
ste‏ در Sb‏ همه clip‏ راید تجمع رای درک نشده 
است ولی تدادی از بازگران آن تمین ش‌ن. در ۴۸5 که این 
فاد مه شده استهملکلهای ethan‏ سطحی در فش 
سول شوآن ta Sb‏ چسانه رون برهمکش یایند 
مولکول چانده Jae‏ یکین slit‏ کیال (۸۸۸) نام 
نرفاسین ۱۵۵ با دورن as SST‏ کنتکین و 
بروتین همه کانکتین "در any of‏ میناد این 
اتمال سول - لول محدوده‌هی در هر رف ریاد ند 
بروی‌های کی و CBI Sy‏ دیگری که در of‏ تج 
می‌ببند بدا از اکسون ها پر کندهمی‌شوند. پروتین‌های آکسونیء 
شامل دم تا [CAM‏ با‌های ۱0:06 نوروقاسین NAF‏ همانند 
کین 6 (فصل ۱) درون که تجح مین وا به 
بروتین ood‏ رده از غشای متفر نام DAO sgl‏ 
Ua ple‏ ان میشود مت می‌نوند. یتیک ول 
گلیمدین را ماع م‌شون. ان داد که i$‏ دون آن تشکیل 
نمی شود بیان yy‏ بک ali soli‏ کین 
gail 4 ofp‏ 1۷ که Lolo‏ سکلت سول ات 
متصل میشو در تبجهکبکس پرتینیگه ره کات سول 
می‌ند کانلهای *۱۵ با ورواسین NAMM‏ و آکرین 
han‏ شه تال اد یی cal VS‏ محکم نگه اند 
پس این بهمکش‌های چندین رون با هلف انلهای 


cle می‌دهند‎ 


1+ Acute iflamatory demyelinating polyneuopathy 
2- Chareat-Marie-Tooth 
3. NeurofascinlsS 4. Contastin 
S-Contactin asoiated protein 


6- Gliomedin 7 Gap junctions 


MAE به‎ a آکسون های میلینه ۱۰ بر‎ la Sues رادر‎ Nah 
آکسونی نورون‌های غیرمیلیهافزایش می‌دهند.‎ 

آستروسیت‌ها نع سوم سلولهای لا أستروسیت است که به 
خاطر شکل ستارهایآن.ب این ام خواند می‌شود (شکل AT Aa‏ 
ان سلول‌هابش ایک sin gpg‏ ونصف ملول‌های sin‏ 


ed | 


کانلهای K*‏ وابسته به jy‏ ی‌باشند. 
* هر شین با یرواد در i BMS‏ دریچه دار واسته 
| به وتژهای حاری شش a‏ - هلیکس گنار غشابی و یک 
بخش i  ماب wale wb‏ که مت انتاب یون و 
تشکیل میهد JS3)‏ ۲۳-۱۰ ا لاله نی 

ازشدن SUS‏ درچه در وسته a yt‏ علت حرکت 
بارهای مثبت مربوط به SA gayle‏ به سمت قسمت خارج 
وی ple‏ مخ a‏ یسیون کنی ماد 

pate *‏ وغیرال شین کی دید واسته به 
Sp cle jy‏ بخش Shige‏ به سمت منفذ بز 
می‌اشد (تکل ۲۳-۱۱۰ را ملاحلهکنید 

* مالیا شدن که سرعت el aia‏ را صد rie‏ 


افزیش می‌دهد نیز Cel‏ بسته شدن نورون‌ها در مفز 
ater dite‏ 

* در تروهای مییدر Joes Nat lS Yaa‏ 
jt «aly‏ در محل گرههایراویه زیاد شده است. 
opel Mo‏ در یک گره بدون توجه به سایر گره‌هابه 
سرعت کسترش ae‏ رین تسیل عمل از یک گرهبه 
گره بعدی می‌پرد (شکل ۲۳-۱۳ را {iS alan Me‏ 


سفحات مین ترس وهای کی ید م‌شود که در 
| اطراف شورونها قا فاد یود روسیتها و 
able |‏ وان به تنب مین را بای 6۱15و NS‏ 


Sabine می‌کند (شکل ۲۳-۱۴ را‎ ays 
در اطراف‎ ALS آستروست‌ها, نوع سوم از سلول‌های‎ 
سبناپس‌ها و رک‌های خونی فرار کرته‌ند. استرومیتا‎ 
بروتینهیی را ترشح می‌کند که باعث تحریک تشکیل‎ 
دوظیال‎ in ple سیاپس شاه و همچنینبعث نحریک‎ | 
می‌شود که جریان‎ Be عروق خونی رای توید سد خونی‎ 
WIV SSA) مود را معدود می‌کد‎ dled تراس‎ 
ملاح نید‎ | 


ات در Uo piles‏ 
io Say alan‏ لها S175‏ پم در 
Ib‏ رون هانفلمی‌دهند وی celery‏ نورونها و وهای 
تحریکپذر گر ای re‏ مق میشوند. میس ها 
Sal Mel‏ نورون‌های پیش سیایسی در آن این Bars‏ 
شبمیییانوروترسترهاررها‌کند که رو طول‌های هد 


فواملی در & صدها میکرون باه slags yp bli)‏ 


کانل‌هاییونی دریچهداروبستهبهولتاژ و تنسیل‌های عمل 
در سللهای عمبی 
# پتانسیل‌های عمل دپلاریزاسیون‌های ناگهانی LSE‏ هستند 
که با ربلاریزاسیون سریع دنبال می‌شوند.آها در یک فسمت 
از اون روی داده ود طول آن حرکت کرده وه انتهای 
آکسون می‌رسند که در bul‏ امالس‌های الکتریکی توسط 
ساپس به سار لوا تال ده می‌ود(شکل و 
۳۶ را ملاحظه کنیا 
پتانسیل عمل در نتیجه باز و بسته شدن‌های متوالی 
cls JUS‏ "۱۷۸ و KT‏ دریچه‌در ابسته به fly‏ در غشای 


پلاسایی buns‏ و سلولهایماهیچهایمیاقد (شکل 
TR‏ لاه کت 

برشدن کال ah shay» Nab‏ 4 از باعث ورود 
* به داخل سلول در عرض ۱805 می‌گردد که به نویه خود 
بات دسیون ناگهانی قستی از HE‏ م‌شود سپس 
| که بستهشده وه مدت ملی یه نم‌تولند از شوندو 
در Jans‏ رود Nal‏ بيشترجلگریمی‌شود TVS)‏ 
ملاح نی 

at‏ معض AS‏ تسیل عمل باوج Sa)‏ میرسد 
Gash‏ کنلهای KE‏ دریچه در واستهبه ونژ Cth‏ خروع 


بین‌های 16 می‌گرد که باعث ronald‏ سبس 
یزاین al ne OS‏ این نالا 
ay‏ شود فشء ه حالت تسیل Colpo‏ برمیگردد 
Staal ۳۳۰۲ JSS)‏ 

#کاننهای سیتوزلیاضافی که Sony Sin‏ عمل در 
یک ae lead pape Up Gal jaa‏ نیز 
شده و باعث بازشدن کثال‌های *۱۷ دربچه‌دار ایسته 


ye‏ شه ور تیه پاسیل عمل در ول آکسونحرکت 
Sp‏ 
aya‏ علت yp‏ برگست مطلن کانل‌های Nae‏ بریچه‌ار 


واسته به gully My‏ مختصر ناشی از خروع 
Klee |‏ تسیل عمل Bab Vga‏ در یک جهت و آن 
هم به سمت انتهای آکسون روی می‌دهد. 

igi san‏ "۷0و Cat‏ دریچه‌دروبسته به ولشاز 


پروتین‌هان he sb eye‏ دمین هستد که ز od‏ 
SL‏ و علکردی شیه هر دم از aly‏ ری 


wer 


۵ شکل ۲۳۰۱۷ (شکل رنگی) پیم‌های آستروسبت نشان داده 
شده که 


سینپس را مین نمی این پروتین 
پیش ایس یاو ین [قرا tng‏ سبایسی PSD‏ 
زد کت ری شدای gla]‏ نگی) زد سلول‌های 
aif‏ تیال کل که درو آتوسیت کف thas‏ ان مهد 
tle alles)‏ ۳۵ پر دنق وقتی سول اد حضور 


آمتوسیت پا Mae‏ رین ey Al‏ کشت 


ترومبومیندین ۲ نوترگیب که 
تفه شا ape Saag‏ رکب هی ری هم 
SE‏ سیاپس توسط آستروسیت ها درد gf‏ منمید. 


می‌شود نشن یاهدس ( FTPS‏ 


ctl‏ عور و مور SB‏ در فسل ۱۴ cou‏ شده رز 
wit‏ سیس روی مکانیم مدت زمان یم سینایسی و 
چونگیدریانت و تفر ls‏ توا سلول پس 
نیس بحن Sgt‏ 


تشکیل سیناپس ها نیا به تجمع ساختارهای پیش سیناسی و 
san,‏ دارد 

آکسون ها جسم سلولیطی رشدی که مها گرفتهشده 
از سلل‌های یگر در طول مسیرشان هنایت می‌شوند توسعه 
Sle Oye‏ انتهای کمن به a‏ درست می رد [بخش ۲۳۸۵ 
را ملاحظهکند). همنطور که آکسون هارشدمی‌کنندی دندریت‌های» 
نورون‌های دیکر BE‏ مین ودرچنین نفاطی سیناپس‌ها 
تشکیل می‌شوند در ONS‏ سیاپس‌هاییباویژگی پیش سینپس در 
تام طل Sp shane So Paige Sh op SS‏ 
با سلول‌های ماهیچه‌ای فقط در نتهای آکسون سیناپس می‌دهند. 

نورون‌های کشت داده شده به صورت جداگانه سبناپس‌های 
موثری تشکیل نمی‌دهند. ولیوقتی ALIS‏ افزوده م‌شونده سرعت 
تشکیل سیناپس به طور اساسی افزایش ages‏ سلول‌های 


پس سیایسی عمل INE JS) lage‏ این سلول هدفه 
میناد یک ورن دیک یک سلول عاهیچه‌ی با دی As‏ 
a ang‏ تال lain‏ عصی)موکلهایکوچک و 
محول درب bl ain (uly lS J)‏ لول به 
سلول در یاپ‌های Se lect‏ جهت Sp‏ مین از 
سلول پیش سینیسی به طرف لول lnm‏ درافتپتاسیل 
عمل درانتهای یک آکسون منجر به از دنکانل‌های CPF‏ 
سیتوزلی دنبای آکسونمی‌شود افایش **04 موجب اتصال 
وزیول‌هایکوچک (۰-۵۰:0) نیس حوی ‘a parsing‏ 
به فشای پلاسایی و رهایش Weng‏ ان لول‌های 
پیش نمی lie BSS‏ می‌نود SLE‏ سلول پس 
سیناپسی در فاصله ۵۰0 از غشای پیش سیناپسی قرار درد 
گیرنده‌های نوروترانسمیتر دو دسته خیلی بزرگ هستند: 
کاال‌های نی bey‏ ای که با تال نوراسمیتر و 
گیرنده‌های جفت شونده با پروتئین 0 بلافاصله از میشوند. اتصال 
paling‏ بهگیردهجفت شونهب تین 60 DH Seb‏ 
J‏ وی اه سورت هدر دای از زان از یه 


روت 


ping SD می‌شود. این گرد‌های‎ coy dd 
که بهانوعمختلف‎ 6 gay فصل ۱۵ باگیرندهای چنت شونده‎ 
متصل می‌شوند و عالوه بر کنلهای یونیفملیت‎ nat 
شداند در‎ coy sul پروتین‌های سیوزوی تیم‎ 
DDB را که در‎ Wibod BiG ساخار و عملکردگرنده‎ 
سیناپس‌های ماهیچه ای - عصبی یاف می‌نود بررسی میکنیم.‎ 
وین انال یونی دریچهدرلیگندی بودکه خالص‌سازی‎ pS این‎ 
SO JUS Sp شدونمونهی‎ Sig cue Ie کلون ودر سح‎ 
است.‎ Se پونی دریچهدار‎ 

مدت زمان Femail gyal‏ بهمیزان نورونرنسمیتررهاشده 
از سلو اپسی بستگی دارد که اين خود به میزان نقال 
as‏ ذخره ده وعمل دریافتشده در las‏ واسته است. 
مدت زمان ply‏ همچنین به سرعت بازیافت نوروترئسمیتر باقی 
مانده بوسیلك ساول پیش سیناپسی بستگی دار غشاهای سلول‌های 
پیش سیناپسی هماند گلی, رای پروتین‌های BUS‏ است که 
نوروتراسمیتره را از خلال غشای پلاسمیی به درون سلول پمپ 
می‌کننه یس CULE‏ خارج سلولی نوروترانسمیتر را پایین نگاه 
می‌رند 

در اینجا ادا ماروی چگونگی تشکیل سینابس‌ها و 
چکونکی SBS‏ نرشح تظیم ده نووترنسیتره به نان امل 


خال slg go cl pod‏ 905 رکه نوونه ینیس هارا 
Sb pany KE sy‏ که پتاسل عمل 3 
ولی ردیف‌های پچیده از کنل ها و جریا‌های پونی دارند. 

در pet‏ پیش سیاپسی ate‏ هزاها زیول 
lee‏ درد که برخی روی غشا م‌ایستند و بقیه منتظرند تا 
استفاده شوند.رهایش به شکاف سیناپسی در نحیه فعا Saab S‏ 
تخصص یافته در غشاء پلاسمایی بوده و مقدار زادی پروتئی با 
فالیت th Shes mat‏ وزیکول‌های سیایسی و آوردن آنهابه 
ly laa‏ چسییدن و eid a Soul‏ پلاسایی در آن تجمع 
sal‏ صورت می‌گیر. طبق ناج میکروسکوب آلکترونی؛ این 
ot‏ فعال دای ماده کم و رشته‌های اسکلت ساولی ظرقی 
است (ITM JS)‏ احیهفل به been‏ وزیکول‌هایمیناپسی 
که در ایا تجح اه وسپس pole‏ اسکات سلولی وسپس 
پروتینهای دیگر تدکیل می‌شود. یک نحیه مراکم ماب از 
ساختارهای تخصص SEL‏ در عرض سیناپس در سلول‌های بس 
یاس دیده شدهکه چگالی بس سینپسی PSD)‏ مه ی‌شود. 
مولکرل‌های چسبندهبهسلول که سلول‌های پیش سینپسی و پس. 
grains‏ راهم متصل می‌کند؛احیه Jab‏ و 0ب صورت 
ردیف با هم ناه میدن پس از رهیش وزیکولهای Pate‏ 
لیخ به یل عمل نون بیش cae‏ بوتینهایغشایی 
lw‏ را با ime‏ دون و یرو Jas Aol‏ بازیافت 
hie‏ 

PSD gars tl‏ در اصال ماهیچه‌ینوونی (NM)‏ مطلمه 
زادیشده lS bial Ua pies gi cl‏ نوروزانسمیتی 
استکه Ap lg beg‏ تلد می‌شود و TS‏ نی 


A‏ شکل ۲۳.۱۸ وزیکرل‌های سینایسی انتهای آکسون نزدیک 
ناحیهرهایش نوروترانسمیتره. دی برش Seth Use‏ وروی 
ماهبچا, نی بل در شکاف سیاپسی جنکنده تون از BLS‏ 
pale‏ 8 درد که خی تخونه است.گیرده‌ایاستیلکوین در 
غشای ماهیچه پس سیاپسی در بل و بخشی از بان روی woe‏ 
gl Sy‏ غاء Se‏ سل شون ای آکسون Ih‏ 
he‏ 


آستروسیت و شوآنپامه | ری نحریک تشکیل سیاس‌ها به 
bons‏ میفوستند و سپس به حفظ آن ها کمک می‌نند SA)‏ 
۷ بر کف پیام‌های در are‏ کشتی که ید آن Jas‏ 


ACHR‏ ونها نت لول‌های پس cel‏ تسولید 
می‌نود S‏ این سلول یک سلولماهیچهای Sal‏ بیش ساهای 
سلولماهیچای, نی میولاست‌ها که کشت می‌شوند ممکن است 
خودبخود به رشته‌های ماهیچه‌ای چند هسته‌ای که شبیه سلول‌های 
ماهیچه‌ای معمو‌اندالحاق igs‏ با تشکیلمیوبلاست‌ها: ACR‏ 
تلد شدد و ورد glib‏ پلااییرشته‌هایماهیچهیمی‌شودکه 
Sy‏ آن را به ۱۰۰۰ گیرده در ۸۳۷ می‌رسان. J ACHR‏ غشاء 
گنه م‌شود ی گر bans‏ کشت فوده شود گیرنده 
استیلکوین در قاط تعاس og sil‏ ها متاکممی‌شود.نورون موجب 
حرکت ACHR‏ که از قبل وجودداشت می‌شود و به رای 


1. Thrombospondin 


شد» به محیط کشت نورون ها افزوده شده و تشکیل سییاپس 
تحریک شد با تخلیص lil‏ مود می‌تان نع Le‏ سیگنال 
راتبین نمود. پروتین S180) segs‏ جزنی از 
متریکس خارج سول است, عامل قعال بود فقدنژن‌های 
ترومبوسپندین در موش این فرض را بات نمود موش هافقط Yo‏ 
درصد از laa‏ سیاپس ها دمفز خوددشتند 79۴ اما 
به al‏ عمل SES lly al!‏ سپس ها باه 
کل WE‏ اند نیست. مولکول دیگری که مسترل برخی از 
tH gl‏ ینیس گلباست, لستول ست و بط ین 
لیا نرون ها رای تین مناد by‏ دوطره ین ورن هو 
گلییی که آن ها را احاطه کرده است فراوان و پیجیده است. در مورد 
پیم‌ه و اطلاعاتی که آن ها حمل می‌نمیند تحقیقات بسیرفعلی در 


مد میدس E‏ 


< شکل ۲۴۰۱۹ (شکل رنگی) ساخترچندینموکول کوجک که 
به عنواننوروترسمیتر re alg ae‏ ات لول همه اه 
اسیدهای مین Ga NS)‏ گلوتمات) یا مشتقات آنها میب 
توروترنسمیتر سنتزن از تروزین که دای حلفة کانکول el)‏ هستند. 
nga Si‏ یه ی شون 


ماهیچهای القا می‌کند که ACHR‏ بیشتری تولید نمایند. Sy‏ 
Bb gates clays‏ حود + 
می‌رند در جلی که oa cl Us‏ چا دیگرغشای پلاسمای 
jas‏ ۱ عد در coal?‏ 

ین مشاهداتمنچر ب ری پا رسلی ورف رن هو 
lle acs,‏ شد. تيجه این کار ینست که سلولهای 
Sl) LB clipe‏ هر اثرقابل تمیزی از کون‌های Sp‏ 
بگذارند شروعبهسازمن دادن ساخترهای سیناسی ila gS‏ 
ورود op SIS‏ ساختاری راکه تشکیل Tab ob‏ رده و بیش 


he تفر‎ 


۷ عدد درآ« 


نوروترانسیترها با پروتین‌های آنتیبورت وابسته به HT‏ 
وزیکول‌ها سین پسیمتقل میشوند 

در این بخش به چگونگی بسته‌ندی نوروسمینها در 
وزیکول‌های palin‏ متصل بهغشاء رها ی int onl‏ 
oly bas‏ مولکول کوچک در سیناس‌های مختلف نقش 
نوروتانسیتری اند sin aly cal sh‏ 
نشان داده شده در شکل ۲۳-۱۹, اسیدهای آمینه با مشتقات Aad‏ 
Jos piggy aan‏ ۸۳و یدای ماب که ققد 
گروه فسفات هسنند, نیز به عنوان نوروتراسمیتر عمل می‌نمایند 
همه نوروتنسمیترهای OSA‏ در سیتوزولستتز می‌شوند ودر 
هی آکسون به وزیکول‌های سای متصل به غشاءمنتفل 
ip opp] PAF le psy‏ ان وزیکول ba‏ :۳۰-۵۰۳ 
ab‏ دنو pHa J go‏ پاینی Soo‏ تحت Je‏ پپ بروتن 
نوع ۷در غشای وزیکول yin aon alam ig lg‏ 
la Sly‏ یهن (شکل ۱۱۰۳۸ ملاح نان 
پروتونی ced)‏ وزیکول > سیتوزول) لتقال نوروترانسمیتر ربا 
آتیپپترهی واسته به HY‏ ویژه AES‏ در سای وزیکول 
امان‌پذیرم‌نمید 

بری مفال استیلکولین از استیلکونزيم ۸ DUIS EA)‏ 
واسط تجزیه گلرکز و اسیدهای چرب) و کولین و در PSH‏ 
کالیشوندهتوسط کولین استیل ترانسفراز تولید می‌شود: 


Le) 
9 


oe Dorere een 
امتیل کولین‎ 
i 
)سرا ایا‎ 
کلایین‎ 
i 
ots da 
wwe مهبم‎ 
کلوتاعات‎ 


۳1 


ی ۳ 


cole 


( مشتق از تبروزین ) 
10 


wo pps 


on 
نورایینفرین‎ 
) مشتن از نیروزین‎ 


اپی نفرین 
(مشتق از تروزین) 


۳ 1 
) 
۷ 


یا ه-میدروکسی ترپنامین 
(مشتق از ترپتونان) 


Ny"‏ یا 


۱ 04, C0" 


7- یتیک دبک 
paras‏ 


| :۱ سس سلولی و مولکولی 


2. 


غشای وزیکول‌های ee‏ حاوی پروتئین ade‏ 
شوندهبه CaP‏ تخصص یافتهای است که پس از رسیدن به یک 
Joie‏ عمل مقدار Cal‏ سیتوزولی tb ST‏ دده و AEST‏ 
سریعوزیکول‌های چسبدهبه غضاء پیش سیاپسی را موجب 


م‌شود. 


ریش سازمن sas,‏ اسکلت سولی در اتهای 
ene SUE air Sl‏ تحبه HSS SS‏ 


A) ۱‏ 
ایک زاس رسد ین وزیکول ها وله سین که 


پلاسیی نیز نشاب می‌یند وه وزیکول‌های Cente thas‏ 
متصل می‌شون. ین برهمکنش ها تال زیکولهای سپس را 
نردیک با gad‏ از شای پلاسیی که ریروی سیاپس است, 
نگه tly phe‏ موش تخریب ژن " شده در sortie‏ 
آگرچه زنده می‌ماند پلی مستعد به صرع است؛ طی تحریک 
مکورخیلی از نورون ها در چنین سوشی نداد وزیکول‌های 
سینایسی که با clit‏ پلاسمایی bul‏ می‌شوند به شدت کاهش 
te‏ پس سیاپس‌ها وزیکو‌های سیاپسی در نحه ال 
به کار inde‏ 

۸ که یک پروئین منصل شوندهبه 61۳ است در 
GLE‏ وزیکول‌های سبایسی فرردشته و نیز رای JE‏ 
وزیکول‌های مملو از نوروترانسمیترها به ناحیه فعال سلول‌های 
بیش سیاپسی در شکاف ies‏ لازم Sal‏ موش تخریب ژن 
شده در ۸8003۸ مثل موش فاقد سینایسن, تعداا گمتری 
وزیکول eal‏ قادربه دام به غضای پلاسایی پس از 
تحریک‌های مکرر ر. 8003 ویژه نیون از lps Bod‏ و 
عملکرد شییهپروتینهای Ra‏ دک است که در چسییان 
وزیکل ها به ob‏ خاصی از غشای هدف در مسیر ترشحی 
شرکت می‌کنند. 


جریان رو به داخل **0) رهش نوروترانسمیترها ا آغاز 
می‌نماید. 

اگزوسیتوز نوروترانسیترها از وزیکول‌های سیناپسی HLS‏ 
Joye San gH lly‏ مشاه به نجه طی تال ts‏ 


1. Sypapsin 2- Knackout 


‘Aceryt CoA crete Hs 
Deve 
۹ Hy 
pare 


وزیکولهای سیناپسی gl beak‏ راز مستوزول بدته و 
علیه یک شیب غلت قوی fyi jail‏ اسب کولین| WT‏ 
در غشای Sei‏ نیا می‌نیند بشرت, ژن رمزکنده ین 
aml‏ کل در on!‏ ال ژن رمرکنده کولین Sol‏ تاسفرر 
قار ره مکانیسمی که در ی تکامل بری اطمینن از بیان 
هماهنک این دو پروتئین» حفظ نده است. پروتئین‌های أنتی‌پورن. 
نورترنسمیت WT‏ مختلفی بای اتقالنورترشسیترهایدیگر 
به BOIS)‏ سیاپسی pte wc‏ 


وزیکول‌های سینایسی حاوی نوروترنسمیترنیزدیک فشای 
پلاساییقرر دارد 

hig ai Sag els‏ ست شده و سپس 
توسط پوئین‌های قل به ویکلهای سیپسی ite‏ میشوند 
تلا bi‏ توس پروتی‌هایی به نام SABE‏ وزیکولی 
گلونامت (VGLUT)‏ بهزیکلهای سییسی متقل می‌شود 
"7لا۵/ه ری LUGE‏ بسبر تحصص Ally‏ ولی تمایل 
پاینی برای سوبسترا (۱۳00۸ (Km=‏ دارند. ترانسپورترها؛ 
Sah larg tl‏ وتات اه وزیکلهایی Se eatin‏ 
می‌کنندر یک پرونون هدجه مخالفحرکت م‌کند. شیم 
Joust‏ غشاء که فاد نتقال را Joga‏ می‌کند با ۸7۳5 نوع 
hin tify‏ می‌شود (Jad)‏ 

اگزوسیتوزنووتراسمیتره از وزیکرل‌های سیایسی شامل 
هدفگیری و لح است که شیه آن چیزی eal‏ که در رهایش 
پروتئین‌های ترشحی در مسیرهای نرشحی رخ می‌دهد (شکل 
oye a (rte‏ چندین gp ace‏ ها اجازهرهایش wpe‏ 
نورورنسمیره را در پاسخ به Sey Sy‏ عمل در انهای 
آکسونی پیش سیناپسی می‌دهد. ما در نورون‌های در حال 
sole!‏ برخیوزیکول‌های aie‏ پر شده از نروتسميتر 
در غشای پلاسمایی «فرو Mig cs‏ بقیه در ناحیه فعال 


Jl Soy‏ پلاسیی در شکاف سیاپسی ذضیره می‌نوند 


۴ تالا ۲۳ 


ونیم یی 


Waly 


Born: 


۲ ۳ 
رات رین a‏ انز وروتنسمیت StS‏ بو _ توکسن 
pape Forces oe‏ 


SS ca‏ یرد کل چره وا O) doy Sp ph Wor a‏ زکولهای فا پوفش 
IL) So SE‏ نوتاسمتره ise Joh ME)‏ تخاب مین مره BOO)‏ 
sb gee‏ نوتمه به a aly‏ حرکت مین مرح )10 یله در نا نی به lal ak‏ سول یش سیاپسی میچسند. 
di a alien‏ دا وهای نها مشود سم ینم برش یدوز VAMP‏ که نمی SNARE‏ ری زک 
است ما a‏ مشود یکین » (D) MO) Jn‏ |( شرکت نیک ارچ نز حشور ار ری یشان ده ده ست 
مرح (0): درخ به تحریک عمبی Josh)‏ عمل) کالهای ** ونزی در leh Lt‏ از شده و bare Ca ae ool‏ اج 
سای i aye‏ سای شده توس CaP‏ امه در Sis‏ مج لدم aig‏ چسیهه J gle Mle‏ رهوش 
Sb ml!‏ میس می‌نود. مطه tap I TAO)‏ کین | AP‏ حاوی ۱۰3۸/۲ و بروتیهی ms JE‏ 
te nding‏ سس داخل ty‏ یز hy‏ رد که dye‏ یناجم م‌شودکنه ی ود وهی پرششیشن رز دست یهد 
٩: (pet) Gadd a ter‏ در JE Mig‏ مجدد Sa ana lay‏ منر به یز sein ph‏ 
پروی‌های سیمورتر (sete SKS Ih eng‏ بیان که به شدت پتیل Jae‏ (محدود میناد و ور لول با تابر از 
مین مره[ )4 ola Sig‏ دوستوز زاف ده و ali‏ دون 6a oy tty‏ مداد وه شود رف جبدی را شوع 

ws‏ لاف ley‏ در گنفت مود 


1- Synaprotagmin 


p de‏ تایه ght‏ دهنغ اي است که چرخه روینهای غشایی 
we fons I‏ & می‌هد. MSE‏ اندوستوز و ارومیوز 
بسار حفظاشدهاست و ب طو a‏ در فصل ۱۴ توضح 95 28 
seal‏ 


یک برونین ستصل شونده pl‏ ادضام وزیکول‌های 
سینای راغ پلاسمایی 

al lagi‏ بای gla‏ هی آکسون 
به WSNARE‏ بستگی درد که همان پروتین‌هایی هستند که 
واسطة ادغام وزیکول‌های ترشحی تنظیم شده دیگرمی‌شون SSA)‏ 
bol SNARE (ITY‏ در وزیکول‌های سیناسی (VAMP)‏ 
برای تشکیل کمپلکس‌های SNARE‏ با چهار هلیکس محکم به 
Stow‏ و tSNARE)SNAP.2S‏ اصلی در غشای پلاسمیی 
اهای کون متصل میشود پ lage Bai‏ 5۸1 
NSF y‏ در تهای آکسون VAMP cabo‏ راز atSNARE‏ که 
SB‏ در ام وزیکولهای سینپسی مشاهده شده استء موجب؛ 
می‌شود (شکل ,۱ 

شسواهد قوی ری نقش VAMP‏ در اکزومیتوز 

نوروتراسمیتر | مکانیسم عمل توکسین بوتولنوم به دست 
a‏ اس iggy)‏ با یی که yg‏ وجب فلج عمومی 
یا مرگ که مشخصه بوتولیسم 


می‌نمید 


شو) که نوعی مسمویت 
توکسین از نو بیبیتد تشکیل 
شده است: یکی به نورون‌های حرکتی متصل می‌شود و ورود پلی 
یتید دیگر راکه یک cal iggy‏ به سبتوزول انتهای اکسون 
تسهیل میناد تها نی که ان Hare‏ برش می‌دهد 
call VAMP‏ (شکل ۲۳۲۰ | ملاحظه ید4 پس از ورود پروتاز 
بوتوینومبه ای آکسون؛وزیکول‌های سینیسی که قل تمس 
ly hs‏ خود را بای ادغم با غشای لاسایی از دست 


cal lit 


می‌دهند زا برش VAMP‏ ماع تجمع کمپلکس‌های 
SNARE‏ می‌شود رکه شین حاصل در رهایش اتیکین در 
منپس‌های نون ماهیچیباعث فلع عمیمی‌شود با اي 
SAU I‏ فلا تعاس ie IL,‏ زیادی به 
ترکسین دارند که نشان دهنده این است که وفتی کمپلکس‌های 
SNARE‏ در تمس با فشای پیش سیاپی pct Be‏ 
می‌تنن در حالت نیمه تجمعیافه و مقارم dl yyy‏ 


1. Tetrodotoxin 


0 Aly سلولی و‎ eat _ | 


(فصل (NY‏ دنه مهم عملکرد سیاپس از مسیرهای ترش 
دیگری متفوتند:( !تنج مرا دیافت پبانیل عملدر هی 
آکسون است و (۲) زیکو‌های سیایسی بس از لغم با غفای 
پلاسمایی طی چره موضی بهانتهای آکسون باز می‌کردن 
شکل ۲۳۲۰ کل چرخه lo ly‏ که ویکول‌های ییاز 
نوروترانسمبترها پر شده محتوبات خود را رها کرده و دوبرهوارد 
چرفه می‌شوند. نشانمی‌دهد. 

زاسون a gla Lt‏ ای نمی توا بعث لا 
la shy‏ سنایسی ela La‏ شود بای شروع لح 
وزیکول‌ها: nity ab‏ عمل به یام شیمباییتبدیل شود که 
sng +‏ موضمی در Ca” CE‏ مبتوزلی pb oy‏ 
gta 68,560 logy oS‏ ")وناز هستندکه در 
احبه غشای پلاایی در مجارت وزیکلهای سیناسی قرز 
دار زاسون Sts‏ مج هدیاف ناس عمل میشود 
gl‏ ها با کرد وب وهای 2*۳ اجه jay‏ محیط 
خارج ons! elas Bylo‏ می‌دهد. 

یک bail‏ ساده اهمیت کثال‌های **9) ولتاژی را در 


رهایش نوروتانسمیتر ها نتان gs Jie aay‏ نرنها در 
محط دای **:0 با تردوتکسین at JS yh)‏ 
ولاز رکه یک این بر تسیل Jae‏ رن (pie‏ 
تیمرمی‌شود.همانطر که اتظارمی‌رود هیچ نوروتانسسیتری در 
معیط کشت رفح نمی‌شود سپس گر AL‏ آکسونی به طور 
مصتوص با درستکردن محیط ۱۰۰/0 از 66 در حضور 
Cah‏ خاج سای odd‏ شود mand‏ لول STU‏ 
se‏ جرین رو B04‏ * "2 ازکنل‌های silly Ca‏ 
وجرد داد aS»‏ > تاژی همان هی Nat‏ 
ولژی با ope Mo‏ غشاء iS ge‏ می‌شوند. 

Spal‏ زیکول‌های be‏ پر از tml‏ در 
هی سین وجود درد gl‏ که ه فش lad‏ میچسبند 
که Lae‏ بل ازوسیتو نید وهای S‏ برعکس داح 
فعال Kay‏ به غشای پلاسمایی ذخیره می‌شوند. هر آفزایشی در 
cel Ce‏ شروعازوسیتوز byte‏ ۱۰ درد از وزیکول‌های در 
تماس باغشاء می‌شود سپس پروتئین‌های غشایی وبژه و یکول‌هایٍ 
erg gts eater‏ طیانبوسیوز در رگرفنهمی‌شوند که Vga‏ 
از ریق همان نع وزیکول‌های بو 
ola sl Bn sage‏ نع eile pe Se‏ 
می‌عیدصورت LS ally So‏ از ترون هاری MIB‏ 


» شده توس کلاتین که 


می‌شود. عملکرد اين نتقال دهنده شبیه سیمبورترهای وایسته به 
* ۷۵ است که بای Jl‏ گلوکز به سلول ها در خلاف شیب غلظت. 


{oS میشوند[شکل ۱۱۲۵ را ملاحفه‎ ial 
به استنای استیلکولین, همه نوروترانسمیترهای نان‎ 
دهنده که نها زد‎ i شکاف میناسی توسط‎ NTA شکل‎ 
این این‎ Sake bale می‌ند بهانتهای اکسون‎ 
نورترانسمیتربه صورت دست نخورده که در شکل ۲۳,۲۰ نشان ددم‎ 
GABA دهنه‌های‎ lis! شده (مرحله 4/9 آزاد می‌شوند.‎ 
سروتنین ولن اتقالدهنده‌هاییبودند که‎ sop ntl? 
کلون شنند. این جهار پروینناقل همگی سیمیورنرهای ویسته به‎ 
هستن.آن ها ۶-۱۰ درصدتولی سید بای یکسان درد‎ Na” 
و سلوم شده است که هر یک از آنها ۱۲ هلیکس گذرنده از‎ 
یمپوترهایدیگر * ۸0۵ حرکت "هلاب‎ alan aio ght 


Ned جهت‎ sb 
مین می‌نید بای بیان خی نمودن‎ bagels 
INT از طیق کل یونی همل با‎ wl اکتریکی(‎ 
میب‎ Sth نوروتلسمترها‎ 
slag نوروترانسمبتر ها ونتقالدهندههای آن هدف انواع‎ rl 
اقال دهدههای‎ GIGS sn تخریب‌کننده‎ iS قون‎ 


روشیمیاییاش انرژی لازم بای جذب 


تر ای رین oar‏ و تومیر مهار می‌نی asl‏ 
Jl « sf‏ دهنده‌های دامن ماع پارجذب دامن 
می‌شود در Gly phy es‏ در hl ca es‏ فز BM‏ 
میشود دوع Ji‏ دهنده yp‏ « گنهن اسی در 
cal jie‏ عواسل Gap‏ ماند دروهای ضدافسرگی 
bsg) oes‏ 


pt). ۳‏ ۳ 
می‌شوند و دسیپرلمین le‏ جذب نور یی نفرین می‌شود. 


وایمرامین جذب سروتونن را مانع 


مکس‌هسای هش IL‏ شاقد امین فادربه بازیالت 
sO SAGs‏ یا پسی: 

SOUS‏ سیاپسی در ات ی جواننیآدوسینوزی از 
سای بلاسمیی هی اکسونی تشکیل می‌توند. اف 


یس که ازوسیتوزوزیکل‌های es‏ را شروع می‌کند 
cals‏ غلظت **> در سینوزول نزدیک به وزیکول‌ها ز 
> (شاخص سلول‌های در حال استراحت) تا HM‏ 
دنل Jae Josh cp‏ در سلولهای تجریک شده است. 
سرعنی که eae BSL‏ الیش در Drie CP‏ 
در مت J‏ )با غشای پیش ci‏ لدم م‌شند تسا 
ples MK Sanne‏ کال در حاتاسترحتتج فت و 


ai 


می‌تولند تحمل Sly‏ ساخاری شوند که مجر به گزومیتوز 
elgg‏ م‌ود یک پوتین متصل شونهب نم 
سگم که در غشایوزیکل‌های im Sa IB lies‏ 
کلیدی تشکیلات تشکیل دهدهویکول هاست که اگزوستوز را در 
a aly‏ "هک شروع ماد (شکل ۲۳۲۰ ملاح کید 

Ca عامل از نقش سیناواگمن بهعنان حسکر‎ ope 
برای اگزوسیتوز نووترانسمیترها پشتیبنی می‌نمایند. جنین‌های‎ 
که کاملاًفقد سینیتونگمین‎ ۵۵205 y جهش بافته دروزوفبلا‎ 
ماهیچهاینهماهنگ‎ Aly هستند فده تکستنتخم نیس‎ 
ail و ضیف دارند. لاروهایی با جهش‌های فندان عملکرد‎ 
ی‌ماند وی نورنهایآنها در اکزویتوز‎ sh pasty 
نافص است. علاوه بر‎ Ca? وزیکولی تحریک شده توسط‎ 
Ca yeh در مرش که تمالش‎ cS gins جهش‌های‎ 
BY سیتوزولی‎ Ca Jin کاهش می‌دهند منجر به کاهش در‎ 
برای شروع اگزوسینوز سریع می‌شوند. مکالیسم دقیق عمکرد‎ 
سیاپتوا کین هنوز مشخص نشده است,‎ 


ين, 


یام رسانی در سیناپس ها تخریبیابزجدب نوروتانسمیتر 
پاینمییبد 

بهدنبال رهایش نوروتاسمیتره از سلول پیش سیتابسی با 
بایدجابه جا یا تخریب بشوند تا ماع تحریک داوم سلول rt‏ 
سیناپسی شوند. Ay ply‏ تشر 95 
سیناپسی بایان ماد ty‏ ان فاندگنداسته در Lee‏ یکی از دو 
jee else‏ عمل نورترلسمیترها | در بشتر ساپس ها 


انسمتر از شکاف 


آندوسیتوزشامل حفره‌های پوشیده شده توسط کلاترین است و 
SUS‏ ان نظر که چندین پروتتین غشایی shes‏ وزیکول‌های 


1-Transmembrane 2 Electroneutraity 


3 Fluoxetin و‎ Prozac 


5. Desipramine 


age obb 
وقتی وین توسط اتلکوین اما یی است که‎ 
سل وکولین هیدویزمی‌شود.‎ te فرار دار‎ ne در شکاف‎ 
می‌شود‎ IT چام رسای خامه مد کولن که در ین واکش‎ 
انتهای آکسونی بیش‎ NAP توسط سیمبورترهای کولین/‎ 
تفا‎ a i م‌ود و در ستز‎ OD Se سیپسی‎ 


در دیف‌هایی در ای فعل phe go‏ |شکل 1۳-۷۸ را ملاحظه 
Lael‏ چنن olan ng‏ ماهیچه‌ای سکلی در چندصد 
قطه سینایس دهد 

as‏ نیون Sel Saal‏ سلولهایماهیچهای ان 
می‌شود, یک کانال لیگاندی اس که هر دو "16 و Na™‏ را قبول 
میک ان رنه ها رف یزان spe‏ ودربگیری و HS‏ 
مهم ath a‏ گنه وین در بیمار‌های شیزوفرنی 
صرع اعد به رو و زیر 049 می‌شود. aah al‏ عیه 
گنای تون بخش مهی از انش خودیمنی را در 
یماری ضعف عضللنی خیم Lag al)‏ نشکیل 
می‌دهن. علت ناگاری ان چین گرد gl Jl‏ به یکونین 
آست که این بر te sel‏ نیکوتین در کسانی که تنباکومصرف می‌کنند 
لت درد همچنن لین کرد هدف نورتوکسین‌های is‏ 
ag sph‏ اس که توص لزونهایخاس انوس رام 
وید منود دق ۱۴ نع زوفممفاوت ان گنه جود اد 
که بههمومتریتمرهیی Sig‏ متوع متصل می‌شوند 

pels Seal‏ این گنه با مات نک GAS‏ وی 
plang‏ که بخش ge‏ غاه لاسایی باهیچه در آ‌ها به 
سمت یرون ست معلمه میشود ddl VNC JE)‏ 18( 
ps Se gc‏ شانمی‌دهندکه وین باث از شدن 
کال iE‏ در یرای می‌شود که ار ه ور 
Na UK" oy‏ هر می ای cl‏ بای ال چون تسیل 
راحت غشای ale ula‏ نزدیک BS Jet) Ey‏ 
پناسیم) است.باز شدن کانل‌های گیرنده اسنیلکولین موجب‌افزایش 
کوچکی در جریان ون‌های ۱۳ به OE‏ می‌نود: از طرف دیکر 
یون‌های "۱۸ ورد سلول ماهیچهای می‌نوند که شیب 
الکتروشیمیای "۱۷۵ را ایجاد می‌ند. 

نیش cle‏ فوذپیریبهینهای *علا واه 
دبا اتصالات استیلگولین > eal,‏ خالصی از حنود ۱۵:0۷ 
- در تسیل استراحت ماهیچه تاه تا hg sl ٩۰۳۷‏ 
همانطور که درشکل ۲۳-۲۱ نشان داد oad‏ این دپااریزاسیون 
lest‏ غشای پلاسایی ماهیچه‌ای, باعث شروع باز CHS‏ 
ith NaF ol JOS‏ یود که pate‏ تلد وال See,‏ 
عمل در شاه سطحی سول ماهیچهی با همان کنیسمی میشود 


مها 


1- Dynamine 2: Myastherina gravis 


3+ Conotoxins 


2 زیستشناسی سلولی و مولکلی 0 


سیناپسی (سئل تال دهند‌های نووترانسمیتر) به طور 
اختصامی وادوزیکول‌های انومیتوزی sien‏ ما وی 
است.به lie sents ecu‏ زیکول می‌تواندمجداً 
wld‏ شون و lay Sig‏ بازافت شده مجعد پر از 
نوروترانسمیترها می‌شود (شکل ۲۳۰۲۰ را ملاحظه کنید)؛ هنگام 
JSS‏ وزیکولهای دیکر پونیه از لاترین/ ۸3 فشردگی 
وزیکولهای سای site‏ به پروین اما یبد به 


GTP‏ بنی ut‏ (شکل ۱۴۰۱۹ را ملاحظه (aS‏ نیز ار 


Sin? ein‏ جهش ails‏ حصاس به دما بنام 
(shi)shiire‏ که tig‏ داینامین مگس را رمز می‌کنده Sie‏ 
وی رای نقش دیامن در آدویتوز cab‏ م‌نماید. دردمای 
مجاز THC‏ مگس‌های چهش بافته Snes‏ وی در دمای 
غیرمجار ۲۰۹ اين مکس‌ها فلج Shibite) sig ga‏ در زبان 
ژاپنی به منی فلج شده می‌باشد) زیرا نشرده شدن حفره‌های 
ody‏ شده از رین > ops‏ ها و سلولهای Sd‏ مسدود 
می‌شود وقتی نورون‌های درا در دمای ۲۰۹6 با میکروسکوب. 
الکرونی می‌نگريم حفره‌های بوشیده از کلاثرین فراوانی با 
گردن‌های Ip‏ می‌ينيم. ولی تعداد وزیکول‌های پوشیده از 
کلاترین کم است. اهر نتباهای عصبی در جههش بافههای shi‏ 
در دمای غبرمجاز SUE A ded‏ نورون‌های طبیعی است که در 
حنور nS‏ غیرهیدرولیزی 6718 ثکوه ندند (شکل 
۰ را ملاحظه کنید؛ نورون‌ها در جهش یافتههای Shi‏ 
yb ole‏ نها در فشردن[جمع کرد) settee San‏ 
سرجاموقتی به دای غیرمجازتقیر ده aS igh‏ 
سیاپسی خود از دست می‌دهند که منجربهنوقف پم Phy‏ 
سیناپسی و فلج عمرمی می‌شود 


از شدنکال‌هایکاتونی یل کولینی منجر PUI‏ 


ماهیچه می‌شود 

دراینبخش به که OS‏ تصالنورورانسمیر ها به 
en be ae‏ پس an ain‏ تیا در تال 
opie Glee‏ تاد از بط co‏ نرون‌هایحرکتی 
ماهبچه‌ها)می‌بردزيم. در این سیناپس‌ها که اغلب اتمالات 


ماهیچه‌ی نورونینامدهمیشوند امتیلگولیننروترنسمیتر onl‏ 
یک har Gs Sp on eee lel‏ است دای یک 
میلیون یا بیشتر وزیکول سینایسی باشد که هریک SHY‏ 
9 مولکول Gaya‏ هسند:غلب این وزیکول ها 


eam ~~~ 


گنل ie‏ از lg Sj»‏ حنود ۸0/-۰/6۵قطر درد 
که با نخمین‌ایبه دس ig lI DS Se asl‏ عطاقت درد 
ob pl‏ عبر هرد بونهای ۰۳و PBS ge BURT‏ 
مولکرل‌های آب انصال یافته دارند می‌دهد. بابراین احتمالاگیرنده 
تون رخاف AK NAT aU‏ دو اجره صور 
hate hg lab‏ | میدهند (شکل ۱۱۰۲۰ ملاحله کید 
eae‏ هیده رال می‌دهد کال ip‏ مکزی از بنج 
هلیکس ot AMD‏ غشایتشکیل oss‏ هر هلیکس یکی از 
بج زبروح این رون a‏ است [شکل de EMM‏ 
(anh‏ هیکس‌های ۷۸ نز از یدای مه قطبیبدون Je‏ 
هیدررفوب تشکیل lens‏ ولیاسیدهای آمبه pita ob‏ آسپارت یا 
کلوتاات در هر اتهای آن و نزدیک به مان کال حاوی چندین 
8S‏ ی سرین J‏ رد گیرده‌های Seal‏ جهش SBN‏ 
9 آن‌ها زین ابر بت ihe‏ یک پات با مت ابر 
سفی در هلیکس 42 شدهاست در ووسیتهای قرغ بان شده 
lays Sof cal‏ مروط به کتک MS AS‏ 
می‌دهد که چنین پروتنین‌های تغیبریفه‌ای می‌تانند به عنوان 
کانال عمل نمایند ولی تعداد بون‌هایی که از آن‌ها در حالت باز عیور 


می‌کندکاهشیافهاستءهرچه نات با سرت PR Fy‏ 
اد در یک با چد هلیکس IMD‏ رای سبت به و 
کاهش می‌یاد این اه ها نشان Sand ye‏ دریک حلقه با بر مفی 
در سلح خارجیاسیدهای یه پات با کلمت کمک به 


شمردن آیون‌های خروجی و جذب یین‌های "۱۵یا KT‏ هنگام 
ورودب ال مناد plier‏ هی نی پوننده لح 
dike‏ سیتوزولی نیز به تخاب مناسب بای خروج کمک خواهند نمود 
JS)‏ ۲۳.۳۲ را ملاح کنیا 

دو چیه اتسالباندهبه اتلکولین در مین‌های خارج 
le‏ گنه در فصله ۴ ۵ نو Soi‏ نذا رن اتصال 
امتیلکوین مین Sat Sil‏ ساختاری در زیرواحدهای 
گیرنده Sask‏ م‌توانندموجب باز شدن کال در برخی فواصل از 
جایگاهاتصال باشند. گینده‌های غشاهای پس سیناپسی جدا شده 
pays‏ حلت‌های با بسه باجمادسریع در نیتروژن seg‏ 


دم gh lage gle yy igs SI‏ می‌دهد که 
نج Si‏ نیت ه مور عودی کال طی از ابتهشدن 
می‌چرخند. 


1 Cholinergic 2 Cooperatively 


nog? BSS‏ تضح ده شدهاست. ty‏ دسیون 
غشاء به تویول‌های 7 [فرورفتگی‌های تخصصی غشاء پلاسایی) 
می‌رسدرویکلهای * 9 iat‏ لاسایی Srl abs‏ 
oy‏ ها مار میناد Breed ply Jone‏ 
شدن کاال‌های رهاکننده Ce"‏ مچاور در LS‏ شبکه 
سارکوپلاسمی می‌شود .جریا دی یونهای "۸ ذخیهشده از 
شبکه سارکپلاسمی در CLE pig‏ میتزولی Ca‏ 
iol‏ ال ye‏ با ALG Ul aga‏ 
به تصویرکشدن دیق Pale glib de Jol‏ 
سیاپس با یک نورنحرکتی نتوین(" شا اد 
که ان ردب صورت دزاسینهایخود‌خودی, ناب و 
Sst‏ 2۳۲005 با حدود ۰/۵-100 در نبود تحریک نورون حرکتی 
رخ می‌دهد. هر یک از ان La opel My‏ هیش خودبخودی 
استلکلن Sh J‏ ساپس ابجاد می‌شود در قع. 
coe male‏ اپلازلینهایکوچک خودشودی منجر به 
pe‏ رهایش دو Sl lan‏ مشود ید برای 
نوروترانسمیترهای دیگر به کار رفت) و در تتیجه منجر به Bb‏ 
isl‏ سای می‌شود رهایش یک وزکول نیس داوی 
تین منجر ja‏ شدنحدد ۰ کال بنی در ای پس 
سیاپس می‌شود که SASS‏ از as‏ مرن ری obey‏ 
آسنهدلاریزاسونی است که at‏ عمل الق aig‏ وا 
است که تحریک نبا ماهیچهای توس نورون حرکتی به رهایش 
ترا من این از داد دی thle [Sy‏ داد 


هم پچ زیروحدگیرندهنکوئینی سب لکولی SHU‏ بونی 
"کمک می‌کند. 

گیرده AEN pale lS Joel‏ یک Up ing‏ 
ترکیب زیرواحدی 0/9 است. زیرواحدهای als ۵ 9 7 fect‏ 
Gey UE aly‏ دار به طور مسا دود ۳۵۰۴۰ درسد از 
واحد ها در هر دوزیرواحد شیه‌اند گرنده امل دای تفارن clipes‏ 
است و کال gly‏ بک منقذ ری نوک Si‏ اس که 
توسط Ct‏ همورگ هر یک نج زیوحد 
(OTT JSS)‏ فتی رده بهصورت gy‏ 7" هد موکول 
استلکولین در حدفصل زروادهای 08 //متمل orice‏ 
کال با مکد وی اتیکین ب یک رده متصل می‌شود 
UE‏ لیدقایقکواهیبز می‌شود. plan‏ که SABES‏ 
dbo‏ کوچک مختفی رازه Se‏ فان sad‏ که 


cee ۱۵ 


Se‏ پیش ele‏ یک Je‏ عمل را در سول مافیچهای 
پس سیاپسی JE‏ مادک در طول pie gale‏ 


می‌شود. شراب در سینایس بین نورون‌هاء خصوصا در منز بسیار 
al ne‏ زب رون پس Vy in‏ یامه از داد 
ahs‏ نرون پیش slang aig Clyde‏ 
رها ده از lang‏ بیش سیایسی معکن است به pS‏ 
تحریکی در نورون پس ce a‏ شوند. رن DO‏ بز 
م‌شود که LNA hoy‏ دیون "هو YK"‏ ینید 
gd way‏ که نها یرای از ین این همه گیرد‌های 
تحریکی بحث شده بود و jk‏ شدن چنین کاال‌های یونی منجر به 
gly‏ غنای ala‏ میس می‌نودک تلد یک 
تسیل عمل را کنترلمی‌می. Sie‏ اتال نوترانسمیتر به 
کیره مهاریسلول پس سیناپسی منجر به از شدن Ka JR‏ 
OL‏ می‌شودکه تجهاش وود بن‌های AC‏ سمتداخل ست. 
در dhe ele‏ بنی تال به op Meee‏ غنمای 
پلاسمایی dents, Up ah‏ عم در سولهایپس cette‏ 
مهار aig‏ 

بک نورونهمزمان تحت ار a les aha laps‏ 
تحریکی ومهریمی‌بشدنورونبهطور نوی cab ab nly‏ 
نموه و تین مناد کهآ تسیل عمل وید شده ات با خی 
رین auld‏ پلایزاسیون هو bord Mane‏ کوچک 
تولیدمی‌شوندکه در سینایس ها درطول غشای پلاسمایی از دندریت 
به چسم gle‏ و سپس به پخش hal‏ آکسون که با هم جمع 
می‌شونده حرکت مینمابند یک پتاسیل عمل وقتی تولیدمی‌شود که 
غشای بخش قرو‌نده op‏ در یک وناز خاص با تسیل 
۲ پس یک eat,‏ عمل به 


otal‏ دلاریزه شود (شکل 
مورت همه با هیچ ولد می‌شود.دبلارزاسبون در حد آستانه 
ates‏ سنجر به پتاسیل عمل می‌شود در حالی که هر 
دباریزامیونی که بهحد بتانسیل ty al‏ هبچگاه یتانسیل 
عمل ly‏ ینید 

ینک ی نرون در بخش آغازین آکسون بتانسیل عمل تولدکد 
یا aati‏ تعادل زنانی, دامه و BY‏ مکان همه ورودی‌هایی که 


ملد ستگی ردان Slatin‏ هرنوع وی 
Sac‏ نظر هنورون یک کامپوترکوچک مت که 
jee‏ تم مال‌سازیها رن و نوات لتوگی را در 
شاه یرو سل عمل(اشروع کرد و آن راد طلاکسون 
ln‏ میناد یک تسیل عمل همان Si‏ درک هر نیع 


Cenc 


شکل ۲۳-۲۱ فعال شدن کاتلهای یرنی دریچه‌دار در اتصالا 
نورنیماهچ‌ای. یات پباسل عم در ای SEP ah‏ 
میاپس pd‏ هی **5) وزیا مزا by)‏ )و 
iy‏ مدی SA‏ مجب شرع رن کردههی Pf bal‏ 
دی در ای pgs a lah‏ (محله 8 SAS‏ بز 
موجب جرا روبه اف * ۵ و hy‏ رو به خرچ tile”‏ جریا 
روبه SS‏ "۱۵ وید gala Ao‏ یمان در شاه میناد همنجر 
ety shal sf 8** lg jhe‏ عمل می‌شود 
ser)‏ @( قتی cod‏ متشر شوه به وهای ene T‏ 
توس کلهای iy CaP”‏ در شایپلاسمایی حس میشود.کرچه 
این مایم نات ات[ نان ده شدم ین Buea‏ 
میب ARS Wy‏ **2 در شیک WSL‏ [شبکهای از 
ate del‏ شده بهغشا اثرم‌کذرند و ")اه درون یتوزلآزد 
aay) lige‏ 8 افزیش حامله Seige CF‏ موجب ابا 
(Ne alae‏ 


وقنیانصال نورونی ماهیجه‌ی رابه عنوان یک Ske‏ عالیبرای 
چگونگی 9,598 نوروترلسمیترها و گیرنده هایشان بحت fen‏ 
laos!‏ مشایهی برای گلوتمات و GABA‏ که دونورنرانسمیتر 
اصلی در مفز مره درا هستن.به کر می‌رو.آن ها از OSB‏ 
gsi‏ با همان اصول همنند ACHR‏ ستفاه میناد 


سلول‌های عصی برایتولید یل عمل از دستورههه یا 
هیچ پیروی می‌کنند. 
در محل اتصال نورونیماهیچه‌ای, هر Sle‏ عمل در نورون 


۵ شکل ۲۳۲۲ gaara js‏ گپرندهنکوتنیاستلکولین. (0)مدل برش he‏ گنه بتمری در ah LAE‏ وضوحزیراهد تشن sob‏ 
تشد است. هر یرواد دای یک 6 هیکس ۱۷2 call yj)‏ که در سمت من مرکریقارمی‌گرد. Sel de anges)‏ و گوتامت در هر دو 
نها هلیکس‌های alo M2‏ نی so)‏ مین کب دفع ین هنال ging‏ هه JS‏ کمک می‌نمایددرچه کال که طی Jad‏ به 
استل‌کولن opty jh‏ در dita ee‏ قار درد (0) برش عرض سمث اگزویلاسمی گیرنده شان می‌دهد که Al)‏ زیرواحدها در اطراف منفذ مرگزی 
pathy‏ یاه تال تون Jom yas Lp‏ سح At‏ ار زد 


ارو Ms Sista‏ سول 
oe‏ 


Jas,‏ غشاء درسلول پس سیاپس 


ام 


ions 
می‌شوند. سیناس‌های الکتریکی به‎ b ub صورت الکتریکی‎ 
رب یکبگر‎ paz po شکا‌دار‎ ott sas 
اتصالات‎ as (08 fad fo متصل می‌نماند ستگی‎ 
deg شکاف‌دار هماهنگی کامل بین فعلیت‌های سلول‌های به هم‎ 
طفه یز ماد و هریک از‎ yd Sl است. یک سپس‎ 
مخ وتالموس و‎ pb رون ها می تاد دیگری را تحریک کند.‎ 
iy pee سیاپس‌های اکترکی‎ ie Bo برخی بخش‌های‎ 
کلیدی سینابس‌های الکتریکی سرعت آنهاست. در حالی که‎ 


1- Gap junctions 


پل لکریکی 7 


٩‏ شکل تجربی ۲۳-۲۳ پیمهای ورودی بایدبه 
حد پتانسیل آسانه رای شروعپتانسل عمل در 
سول پیش سینپسی برسند دی ea‏ نورون 
پیش سیایسن در هر ۴ te‏ حدود یک پتسیل 
عمل ایجادمی‌کند. ea‏ هر ey‏ عمل در 
ینیس هادتیه کی ملولپس ساپس نجر به 
Soy Cha‏ در تسیل غشاء ینود که در آین 
سل دسیون حنود ۵0۷ است. رفتی چندین 
نحریک موجب aed‏ این سول پس سیتیسی 
تا حد تسیل boul) sigh pe abil‏ حدوا 


نورون دیگر می‌تونددشته باشد. همانطور که LT HS‏ شد 
et S pis‏ عمل DY‏ تلد شدهاست دریک تون خاس 
hh‏ مهمی است که در وی آن در ام رستی به سولرهای 
دیگر نقش oy)‏ 


OMe‏ شعافدر نز بهنورون ها اجه برقرریاتباط 
Per‏ 

سیاس‌های glad‏ که نروترانسمها ts)‏ یرد 
اجازه bY‏ یک طرقه با سرعت sind go Vu‏ ولیگاهی Maple‏ 
یک سل به لول نگ cyt‏ ما پاسیاپسهای شیم به 


8 عملکرد هماهنگ چهار کال deep Bp‏ در سینپس 
Sp hung‏ و سلولهایماهيچة مخ منجر یه 
Jal‏ کون از som all‏ دازون ای 
wale‏ ولد Jolly‏ عمل و سپس BU‏ می‌کردد 
JSS)‏ ۲۲-۲۱ ا ملاحظه کندل 

go 80 i Sm‏ ال کلنبه نون یک کل کون 
واسته 4 wh‏ وی پنج hy)‏ است که هر 
کدام از آنها یک مارپیج » گذرده از غشای (M2)‏ داردکه 
کانال را می‌پوشاند (شکل ۲۲-۲۲ | ملاحظه کنید). 


as | 


* نرون پس BL ty ein‏ هگاس تلد 
می‌کند که غنمای بلاسمایی در تچه آکسونی در یک حد 
gl al |‏ تسوبط مسجمع دب لازاس نها و 
هیرلایزاسون‌های نانی از Jad‏ شدن چشین یرنه 
رون پلازه شود JS‏ ۲۳-۴۲ را inde‏ نی 

lin *‏ اتکی ه صورت pine‏ توت Ma‏ 
US‏ بننرنهامتقل pte‏ سای اتکی 
Sy‏ سیاسهای samy nd‏ ند 


ول ال ام | به ورت دوه و سیر fel pt‏ 


کت 


اسلول‌های حسی: دیندن: احسا سکردن: 
ان» جشیدن و بوکردن 

شرفت قبلتوجهی در درک چگونگی نت اکتا dee‏ 
خاج ترس حواس و ینک ان اطلعات چگونه توس من iy‏ 
می‌شونداصل شده استء در این بخش, در مور عکنیس‌های 
pe‏ وکا وسلول‌هایعصبی تخس هدر نی 
alia‏ و aby‏ نقش 0 بحث خواهیم نود 


shed لاه‎ 


چنم نان دهندهسلولهای تصی حماس بهنواست 
درحالکهحس po lone ls‏ پوایی سک‌هابازاست, 
بيشتر لسان ها بینیی را به his‏ حسی می‌داند که پنجره بسبار 
موی رو Se OIE A‏ سریع بو وب سرعت حدرد 
هد به صورت خطوط متقمحرکت مین در تیه 
اطلعات Jit lal gy‏ مناد چشم انسان سار 
پیچیدای بردکه نورب از مب sales‏ نموه و آن وروی 
وهای عصی Scape ol‏ می‌نمیدکه یم ارب مز 
gle lan‏ که به تصورتجمه aye‏ (شکل (Orta‏ 


| ۰ سی سلولی و مکی ر 


۵-۲ طولمی‌کند ایک پم درطول نیس ean‏ عبر 
lal‏ در طول plies‏ الکتریکی تقرباً نی است ودرکسری 
میی یه رخ می‌دهد. زا سیتبلاسم بنملولها وسته است. 
علاوه براین,لازم نیست که سلول پیش سیناپسی (قرستنده 
خد تاه برد تسیل عمل در سلول پس سینپسی ایجاد شود 
در عوض؛ هر نوغ جریان الکتریکی در سلول بعدی امه می‌یبد و 


eel‏ دپلا 


سین ماب با opie dep‏ 

یک سیاپس Sp‏ ممکن است chm‏ کل PISS‏ 
Sash th‏ هرکدام زد نیمه کال تشکیل شده‌ند که یکی در هر 
یک از دو سلول مقایل هم وجوددارد.کانالهای اتصالات شکافدار 
ساختاری منابهاتصالات شکافدار سمول رند(فصل ۱٩‏ هر 
نیمه کال تجمع شش NS‏ پروتینکانکسین است. ز آنجایی که 
خدود T‏ زن SIS‏ پستااری وجود اد وع در ساختر و 
Sle‏ ال از ریات متفوتپروتینیحاصل مشود SS‏ 
۱۶-۳۵ اجازه Lis‏ مولکول‌ها نا سقف ۱۰۰۰2۵ اندازه را 


می‌دهد و مشکلی با پون‌های هم ناه با آن درد 


lbs‏ در سینپس‌ها 
پس‌ها ارتباطات بین سلول پیش‌سینپسی و سلول پس 
اپسی بوده و شکافهای کوچکی هستند. 

a ail yyy mt‏ توسط فریند اگزوسینوز از لولهای پیش 
رد می‌شوند ها در عرض سیناپس انتشربافته و 
در سلول پس سینابسی متصل می‌شوند. 
این سلول پس سبناپسی سمکن است یک نورون با یک 
ماهیچه بائد. 

اپسهای شیمیایی در این مجموعهها, نک‌جهت دار 
هستند(شکل ۲۳-۴ ا ملاح ند 

| # نوروترانسمیترها (شکل ۲۳۰۱۹ | ملاحظه کنید) در صدها 
تا هزاانوزیکیل سیاپس در انتهای آکسون سلول 
بیش‌سنایسی ذخبره می‌شوند JSS)‏ ۲۳-۱۸ را ملاحظ 
ity Sein (255 |‏ عمل به آنجا می‌سد GMS‏ 
Ca‏ دریچه‌درویسته به fly‏ از شده و کلسیم باعث ادغام 
ین ls lds‏ با LE‏ سول پیش سیتپسی 
می‌شود.بعد از آزادشدن نوروتراسمبتروزیکولها توسط فان 
pty‏ شکل AS‏ و جرخه انامه بیدا می‌کند SSS)‏ 
۳۳-۰ را ملاحظه کنید 


kl شکل ۲۳.۴ سافترچشم‎ ٩ 
سه دست از ورن ها در شبکیه تشکیل‎ 
اسلی چشم. نور‎ cal (a) شده است.‎ 
ete وروی از قره عور نود تما‎ 
لول‌هایحماس به ور‎ yon fe 
ور‎ le میا‎ Ja Sd در‎ 
عسی را مجدودمی‌اد عدسی‎ sng 
(eonuiar fiers) AB توس رشت‌ای‎ 
پشتیای شده وبا مایجههای مکی‎ 
چم‎ aie رک‎ (cliny mule) 
(Cushioning) تفه باشتکی‎ gle از‎ 
(Cove) > caddy le at 
بیشترین چکلیسلول‌ها‎ Se aol 
bss قدرت‎ 
(Ubi) حس مین یک که نور‎ 
چشم را‎ ale است که درا عصب‎ ae 
سایق سول ها در‎ 0) ale ترک‎ 
دقتکند که نور ورودی یدز‎ abt 
یل از رسدن به‎ uns لایهای مد‎ 
تلا و مخروط ها عور‎ eS 
Be ال‎ Gale shy a 
جرد دومن‎ Shi p سرا‎ 


۳ 


را ار ودر تیجه: 


کسیر 


fle‏ که بیش از ۲ نع اند هسد. وهای کون کلمت یام به سب بای ال یهن و یه با اب 


عون مخروط و۱۲۰ ون سوه وجو رد که ۵۴۰ میلون 
سلول قشم بای | مربط یایند بهطوری که بخشی از سیستم 
عصبی, وقف مشاهده و تفسیر نورمی‌شود. 
اسونه‌هابهخاطررنکانه‌های حساس نوریو POEMS‏ 
تشدید یک پیام ضعیف, نور ضیف را تا حد یک فوتون PRS‏ 
می‌دهند. استوانه‌ها یک رنگذانه اند که به طیف وسیعی از طول 
موجه جازه اس م‌دهند.مخروط ها ‘eg Lo ITN JS)‏ 
قرمز» سیزو col‏ منز بمقایسه clipe‏ این سه نوع سلول مخروطی 
(یکی از هر کم که پیه دریافکنندهمشترک ssp‏ اطلاعات Sip‏ 
رادرک می‌کند اه دریافتکننده هر سلول به صورت Sal oj‏ 


Cape obi es‏ میبرد 


شبکیه call‏ (شکل ۲۳-۳۴0) حدود ۲۰۰۸/۳ ضخامت دارد. 
همانطور که در تصل ۱۵ یادکرفتیم. دو نوع کیرنده نوری دارد. 
yaad‏ مخروطها La ln 6S‏ تحریک نوریاند 
مخروط ها در ous‏ رنگ نش داد در حلی که ستوان‌ توس نور 
شعیف سل تور ما ریک محدودهطول ye‏ تحریک می‌وند 
برخلاف خیلی از نورون‌های حسی, سلولهای گیرنده نوری 
oy, te‏ شود هالیزه گرد نوریروی لاه بای لاب 
نورون‌های calle‏ که وا SS‏ سلولهای گیرنهنوری نحت 
iS co Jb‏ ساپس تشکیل می‌دهند همه ین پیمهاتوسطا 
بخشی از مغز نا قشر ali‏ تفسیر می‌شوند درهر چشم حدود ۶ 


حاوی امین به gh‏ مدوم جایزین شده و هر ۱ Se gy‏ کم 
یات می‌شون. aged‏ گینه‌های متصل به 0-پروتبنی 
هستند که وقتی ,تنل متصل به آن‌ها نو را جذب می‌کد فال 
می‌شوند. OLS)‏ استوانه‌ه؛رودوسین نامیده مشود 
ایزومریزاسیون پروتئین رنینال رودوپسین که توسط نور الا 085 
ساختر تن را نیر ده و یک سیر پم رسانی را رو 
میناد ga JUS‏ * هل و * 2:2 را gtk‏ سلول سای 
میب (شکل ۱۵,۸ را ملاحظه نی رنگدانه‌های gb‏ مخروط 
حاوی el‏ مختلف ابسین ها است ولي شبیه رودوپسین‌ها ae‏ 
می‌نمیند.تیزهوشی بصری به تحوه تولید مجدد نور ورودی به 
صورت پیمهای پنانسیل عمل در نفشه شبکیه و در طول مدار است. 
چگالی و neal Sas‏ نشان می‌دهد که وضوح تصویر يشتر از 
آچه است که ما وف ange‏ در وقع+ یمه توسط تعددی 
سلول‌های دوقطبی AS‏ پوشش دادهمی‌شود. در نبجه بخشی از 
وضوع ge JT‏ می‌رود.بيشتر Wl‏ جگالی کمتری از سلول‌های 
استوا‌ای و سلول‌های مخروطی پراکندهدرن. در اینجا 
یک احیهمرکزی بنمحفره چشم, ست (شکل ۲۳-۲۴۵ که یشتر از 
سلول‌های مخروطی تشکیل شده است و در :۲۰۰۸/۲ قطر آن حدود 
۰ سلول وجود jb‏ در حفره چشم سلول‌های مخروطی پایه‌های 
دریافت‌کننده کوچکی Sleep ole) pl) Gib‏ موجب اه 
tal‏ نو ورودی با وضوح Th‏ می‌شودپا‌های درافتکنده 
سلول‌های مخروطی byes‏ زگرد که تا چندین درجهمی‌شود در 
نتیجه دقت تصویر را گاهش می‌دهد. در تور که دید ما تار می‌شود 
چون به جای مخروط ها ada yl‏ هستیم. 


‘pli 


چثم ها تریغ تالی را نعکس ی نان 

ساخار چشم موجودات زنده Gl‏ تکاملی متاوت آن‌ها را 
مکی می‌یدچشمهای ple de‏ مش tae DL‏ 
وی حساس به نو lla Jos Lahn‏ بنونعدسی با 
fo gladly‏ بای lee‏ هیک JSS ely pa‏ شده 
است.در مقابل, چشم‌های مرکب حشرات صد ها عدسی داردکه یکی 
ی هر بخش چم ang‏ کل ۶-۳۱ را ملاح ند هنز 
برخی از پروتئن‌هایی که رشد چشم را 
رادر جانوانزیادی که چشم‌های Han‏ 
یکی از عجیبترین وهای شبکیه نان که بهروشی که 
چشمان ماازساخارهای حساس به نروبهتکامل می‌ابند ایجاد 
شده استه این است که سلول‌های حساس به نز پشت She gers‏ 


شکل ۲۳۳۶۵ مه هاو مخروطها مره ند نع ده وری 
دنه ویو مخروطی iy JMS‏ وعماکردی با هم وت 
hb‏ مخروط ها رنگ ا آشکار نعوده»استانه‌ها شدت نور را انکار 
ae‏ وی بت به مرو اب ie‏ کم شور حساترهستند 
ln,‏ هن las le‏ در دسک‌هایپهشی در بخش 
ge‏ اتوان‌ا و مخروط ها جمع می‌شون.دفت کید که پخش خارجی 
که هی این نان هاست وی بخش Bb‏ شبکه pa‏ تج 
نو ایا ای سل ال ینک مان ی رسد عبر 
als‏ 


که راس آن وی لول را می‌یرد ار path le IL‏ 
هریک با وچک دریافتکند‌یدشته بان اطعا Spay‏ 
de‏ جزئیجمع‌آوریمی‌شود. ار سول‌ها رم کتریدشته 
باشند و پایه‌های دریافت‌کننهبزرگیداشته antl‏ یا هر دری acl‏ 
تصوینان وضوع کتری aly‏ داشت, 

algal‏ و مخروط ها xy gala,‏ که از پروتئین اپسین 
تشکیل شده اس که بر کل به یک ye‏ حاس به وه 
نام ۱ سیس رال می‌چسد این دنه ها در دیسک‌های 
غشییپنی در بخش خاجی ul‏ و IB bye‏ ند 
(شکل ND‏ همچنین شکل ۱۵,۱۶ را ملاحظهکنید)دیسک‌های 


۶۲ 6 erat فصل ۲۳ - سلولهای‎ a 


وهای گنه نوری مجاوردریافت می‌تعادچنن مری محتمل 
cal‏ ان olny‏ توس سلولهای i‏ که یک نوعنرون 
ایند حمل می‌شوند در اصل هرسلول گیردهنوری Shard‏ 
می‌بید باآنچه که مینهمد همسایههایش ia gs‏ مقایسه می‌کند. 
جازه هیده ony ln‏ نی AS‏ دیافکنده یک 
سول وقطبی تقربً دوراست واطلمانشبه یک لول نون 
در ite Sb‏ می‌شود که همان ub‏ را دار یک سلرل وقطبی 
ورودی ها رز گروهی از Soi Slabs‏ ک esi dab‏ را 
پوشانه‌نهدریافت می‌کند. هر سلول دوفطبیپیا‌ها را از apd‏ 
ی از سلول ها دریافت می‌کند این نوعاگوهای پیه 
sea 9‏ «دویرمتحدلمرکز at‏ می‌تون. (شکل 
ATTN‏ یک شکل مهم یگر يت Se 6S‏ سول دوقطبیبه 
ریک در مرکز ی IS tease‏ می‌گرد کرو وهای 
گیندهندیکبه مک له ولد یک سری la ei‏ عمل 
da Lod yi Sl Sop dams pte‏ یرنه نوری eS‏ 
مرکزی ila Sabb a‏ برخردکند Soe sa fly‏ مهار 
می‌شوند oul (ITF SS)‏ نوغ سلول یک سلول مرکزی است. 
چون نو به مرک پیه clin‏ شده و سلول را روشن Sy Hg‏ 
gl se‏ دوب ود agen‏ این Gl SAS‏ 
باآن دا فقط ibe ol‏ می‌دهند. نورد مرک Dab‏ بتنیل 
ial Jor‏ میدهد در ای که تور د یط a i,‏ 
فراونتری را تحریک می‌نماید (شکل ۲۳-۲۶0 این یک سلول 
خارج از مرکز است. p‏ نوع سلول مرکری و خارج از مرکز به sla‏ 
igen‏ وجود درد هردووع لول شدت نو نبیر دمک cs‏ 
محط ون مقدر دق نوا درهریک از وهی حس ند 
پس سلول‌های hl‏ اون شبکیه شا nh‏ ای 


چگونهسلولهایدوقطبیاطلاعت سلول گرد نری را جمع 
lie‏ لگوهای متحدالرکز رمشاهده نمی ما بای اس به 
این سول به Bhs)‏ سلول‌هایگیرنهنوری مختروطی بانورون‌های 
TIP JS) ly alg ily olay ali‏ ملاحظه 
(us‏ سلل‌هایدوقطبیمرزی و خارج از مرکز ERD‏ 
پروتی‌های ای که gp sip lied‏ داد در یجه بخ 
مخالف به یک نووتانسیتر لمات می‌دهند. در bel‏ برای 
lobe‏ روی lage‏ دوقطبی تمرکز ala‏ سلولهای 


1-Center-surounded 2 Contrast detector 


از رتباطات تورونیقرارم‌گرند. jabs‏ عدسی, میع زجاجیه و 
آکسون‌ها و دندریت ها و تورون‌های بینابینی قبل از رسیدن به 
گیرنده‌های‌وری عور ند (شکل ۱۲۲۶۵ ملاح نید بهجهت 
تورورودیتوجه filed‏ 9 مقیسه با طح مطلوب آتکرساهای 
نوری, چشم‌به سمت عقب است. همچنین ان Al‏ علت‌وجود لکد 
S socal gS‏ اعصاب ور اتب میا نو حس نمی‌شود 


اطلاعات جمع آوری شده از سلول‌های لبون تصویری از 
جهان اطرافماتشکیلمی‌دهد 

ار هر سلولگره نوی بهنطه کوچکی از ورسخ دهد 
JS Sit eyed OS‏ جهن را تشکیل می‌دهد؟ مجموعه 
نورون ها در دستگاه نییان شکل phy Bie)‏ نشدنی جلوه 
placa tie‏ ها بهصورت dale‏ مرثی سل اما 
بافت‌اندکهبپیشرفتقابل hang‏ هاکمک sl baie‏ مرحله 
پردازش اطلاعات در شبکیه نجام می‌شود که بلافاصله یس از 
دریفت توسط نرونهای ale‏ است |شکل ۲۳۰۳/0 را ملاحظء 
bp ay 9 (eS‏ الاعات بصری در سینپس‌های tPA‏ 
می‌شودکهملول یرنه وری با نرونهای bie als‏ می‌شود 
نورون‌هایبیاینی ark‏ گرفنه شدء از لول‌های مختلف 
nS‏ نوی اجه تکیب شین ling‏ م‌هند من که ما 
چشم راز ریق آکسو‌هایلولهای گاگلین شبکیه که از 
اعصاب بصری JSG‏ شده‌ندترک می‌کنن. هر ply‏ ققط یک نقطه 
ازور تال نمی‌دهد al‏ لکیی را مفل میناد جازه دهدب 
نگاهی به Sal‏ چهالگوهایی از اطلاعات در شبکیه ظاهر می‌شود. 
oS OP‏ 

ol‏ تجربی به ان مشکل از ثبتهای لکتریکی با 
الکترودهای ورد شده در سلولهای گانگلیین گرفته شده است 
ape yb liye oll‏ چشم یک جانری بیهوش در 
معرض لکه‌های کوچک نور که روی شکیه می‌درخشیننده قرر 
گرفت. لین tb‏ مین بخشی از که اس که سلول خاصی را 
که لکترودهابه نود شده ات تحریک میناید سپس He‏ 
در اازهشکل و جیگ لک i‏ مود بیش قارمی‌کیرد. 

Sst ۳,۲۴ تجه که سول‌هایدوقطبی(شکل‎ De 
شده ست) و سلول‌های گانگلون شبکیه که به‎ wb gs ah! 
بهرنگ زرد نشان اه شده‎ NERD ی‌شون [شکل‎ lag آن ها‎ 
الگوهای خاصی ا روشن نمودن شبکیهحمامن.چون‎ (cal 
با مخروطی) نور و پیامی راز‎ lela سول کرد وری‎ 


| ی درب 


نی Js ily hd‏ سلولهای گرد نوی Sto J‏ 
ly Na”‏ در تیجه هیجکدامناننمی‌تونند بتنیل‌های 
عمل تولیدنمایند در عوض, ترشج نوروترانسمیترها از انتهای 
سای سول ها توسط یزان Se‏ غشاء رل می‌شود 
در یکی لول‌های مخروطی سل غشاییحدود Tom‏ - 
اند tai‏ **وتزی اب ین و باعت رهایش ماو 
گلوتامت می‌شود(شکل ITIVE‏ اي وتات که از لولهای" 
مخروطی در مرکز پا گیرنده حاصل می‌شود. پتانسیل‌های عمل ر 
مهار می‌تمای. نوری که به مرکزمیدانسلول‌های مخخروطی برخورد 
می‌کندآن هار تا ۶۵:۵۷ - با مهار che‏ رو به داخل gat‏ 
بون‌های دیگر,بستن CO? gn JS‏ وکاهش نشر گلوتامات 
هرازه ینید (شکل ۲.۳/0) این امرباعث iy Aa‏ 
رون Sapte ey‏ در عوض سلل‌هایگانگیون یه 
می‌نماید و پتأسیل‌های عمل را بای رسین به i ie‏ می‌نمید. 
ار لول‌هایمختروطی در Sp‏ مان bial‏ ال شون و 

labs‏ مخروطی محیطی در sith Soi‏ سلو‌های دوقطی 
مرکزی yy tal‏ حدتحریک می‌شوند. چگونهسول‌هایدوقطبی 
شریط نوا در پخش معیطی al‏ گرده حس می‌کنند؟ورودی 
محیطی توسط نوون‌هایبیابینش سلول فقی وماطت می‌نود 
(شکل ۰۲۳-۲۴6 ملول‌های سب را ملاحظه کید اگر نو در نحیه 
محیطی میدن رویسلول مخروطیوجودداشته بش سول Bl‏ 
که بهآن سول مخروطی Sate‏ لست: هرازه می‌شود که به 
ae‏ کاهش رهایش انتقل دهننهمهری به سول مخرولی در 
ah Sp‏ کیره است. سول مرکزی مخروطی esl‏ ناریکیپده 
است درز م‌شود در تیجه لول دوقطبی در ab iS‏ گرد 
هیربلارزه یود (شکل ony {sen a TV‏ 
عمل سول گنگلیون در مرکز cle‏ علی رضم افتادن شور ببه 
سلو‌هایمخروطی مکزی مهار می‌وند پس نورد محیط درک 
نر را در Sy‏ مهار می‌نماید که ان یک آشکارساز ah ALS‏ 
پراش اطلاعات بصری bib aS‏ شرع یک 


le‏ نمیش الکو و وقاع تسیر ale‏ ردازش پهبود یافته 
اطلاعات بصری با آموزش‌های خواندن پنانسبل‌های عمل که از 
چشم می‌یند کرد ید بماند) صورت می‌کرد در قشر seb‏ 
CH gla ye‏ می‌شوندکهبهطورویژهحماس به ستونهای نور 
و یکی می‌اشن و هر لول Ila‏ | در وه خاص ae‏ 
می‌دهد. دیدن اینکه اطلاعنی (اطلاعات متحدالمرکزا که از 


SB )مدا‎ a) 


rigs deel مرک‎ 


Ts oats 
۳ ۳ 


rer se ۵‏ هی دراه Bie me‏ 
نورون‌های Sat‏ هر سلول گانگلیون شیکیه به یک پایه دربقت کنندة 
se‏ میهد که با بخ ییاز tll AS‏ درد با از 
دادن date‏ در Ape‏ الگوهایروشنی Salen‏ و ثبت aja‏ 
agg‏ لین شبکی,مقفان کف نمود‌ند که هر See on‏ 
ae be‏ )من یی که به صورت تیه متحداکر 
توف میشود al‏ یهد برض لول ها قطری از Vee Jatt‏ 
هنای که مرک ریک ات معط رون ست مان خاج مکی 
اه ge le‏ دیگر بهالگوی مخاف aly‏ می‌دهد (میدان 
مرزی S10)‏ میدن مکزی: له روی رز یک له SS sb‏ 
fe‏ میدن ge‏ مک شده ویک سری Sea IRB‏ 
ae il) ee‏ مرک sic‏ کل که مکی مان Paid‏ 
سرب از پنسیهایععل be apt pl‏ روش ری کل 
احیهمحیطی یک آثرخهکننه قویروی یتاسیل‌های عم دار روشنی 
منتشر: روشنی متشر کل سارلهای پایهدریافت‌ننه موجب باس 
یی یشوه بش خفگی Sie el gk‏ ده مشود که مرک 
روئن 298 )0 cae‏ خارح از رکه یک سل وزی ای مخاف ‏ 
سول در ات (0) وشن اد وشی یک له در رز مان وهای 
خا از Sp‏ سل عم( مهار ینید رل که یک لک نوی در 

aig یل عم رال‎ hae 


٩‏ شکل ۲۳۲۷ اثر تور وتاریکی روی 
سلول‌های مخروطی مرکزی در ek‏ 
تسصویر. la)‏ در ناریکی؛ یک سلولٍ 
مخروطی در مرکز سلولگیرده iL‏ 
است که منجربه هیش apg SU‏ 
کلمت سول وقطی Me)‏ یماد که 
صوجب هیرلایزاسیون آن و لین 
jaye‏ بتاسیلهای JAS Jae‏ وی 
شادرمی‌شود.توجهکند که سلول‌های 
دوقطبیخاح از رز به وتات بخ 
مخلف می‌دهند. (0) وی تور به سلول 
سخرولی eet‏ هیلازه 
می‌نود در تیه کاهش سرع در ترش 
گاونمات حاصل می‌شود جدا از ASI‏ 
ys ph lap gn‏ لاه 


۱ : نور 
duped REND a‏ در" سول بخروطی.. سول روط( 
Oe‏ محط dew Bre ah‏ 
رسای مرو افش SSID Soe)‏ پایدریانت کنده پا دیف eS‏ 
Sable‏ وهای هسایه به a‏ 
هم Saag Lape‏ می‌شود. اکر فقط تا 9 
lage‏ مرکزی Jb‏ شوند یک سلول تک reed‏ 
n> yay ae‏ لین 8 
Slop ald Sips‏ رد سای 
مرکزی ومحطی فال rips‏ سلول 
مرکزی به لول دوقطی هر abs‏ 


پس ین سیسم SAIS‏ 
که کدی AE Sie Shap‏ 
جستچومی‌کند ولی شکبهمحبش | 
bl igs pe‏ رل he‏ 
از شود ورب لول مخروطی در معط 
یک aly‏ گیرنده موجب So ple Dream‏ 
منود( کته هش ri (sly‏ 
bbs‏ می‌شود (9) در موش این ار بهارمی شوند 

ap مخروطیمرکزی ینود( 6 لول‎ pe سول ی مشودکه خود با رهش تال دهندهای‎ ns Mya pe 
مرگ‎ lp ند افش رهایش کات هلول‎ cade بلارزه ات[ در تچ بو‎ how داب هرز وهی‎ se 
شیک اند‎ ISS هداد شکل )0( مجب یود پس سول وقطیهیرلزه اس 69 و مجب ما لها عم مشود(‎ 
همه لولحم اد به یش از یک سول در هر ره ال ام مر ون‎ pas شده سیر سای‎ 


وهای oy‏ شبکیه ge‏ میاه چگرنه می‌تند یک .ای بش که از مرک لگوهای linc‏ لول نیون 
yp‏ یکی all‏ ماه مشکل cal‏ یک سلول .بر میناد JSS)‏ ۲۸ ترکبهیبیشنر مود نج به 
قشم یی توس سول‌های نیون که tase‏ نیشن در .. تشخیس وهای ta‏ وس یک سلولمفد شود بر 
یک خط رش فاد نریک شود اگوی کل میناد به a Seal JSS‏ نو رشن بهخاموش یا خموش به وشن 


بر ترکیبکردن gla IS‏ نجام دادن کارهای بیهوده فهميديم که 4 
Gl tye‏ هیچ ربطیبه له سیه ناش قتی سید 
شیشه‌ای رد می‌شد. هاش روی شبکیه sa‏ ضعیف ولی وج 


میناخت که بهصورت یک خط Si‏ مسقیمروی یک )2 
دوشن Sai glow‏ سول می‌خواست بو و همجنن سول فقط 
این در یک محدده‌بریکا یش cal ola‏ چیزی در 
این مورد نشنیدهبودیم.آکنون سخت است بورکنم که چقدر ما از 
Sl‏ للهای قشری در زندگی رواه یک حیان اجام 
می‌دادنهبیاطلاع بودیم 


slags‏ مکالیکی- حمی le F099‏ لس و نشار را 
درکن می‌کنند. 

پوست Log de‏ پرست alti‏ جم‌آوری CU‏ 
حسی ماهر dy pal‏ همین مدای تاد زیادیگیردههای 
مکانیکی p Sead”‏ بافت‌های مختلفش قرر .ین گینه ها 
past and Je yall col atl‏ حکات اعضا یا سره درد و 
درجه حرات j ll Sa‏ یک سری سلولهای رای 
تفه Se‏ امس و یکسری گیرندهایدیگر دم کم و 
bo‏ حی میناد hashes‏ درد نم نوسی‌تورها("به 
SIE Sas‏ کم و ما Bb (aad‏ 
a se)‏ درد اب به خاطر چهش در 
ژن‌های acho rk‏ که گیرده فاکتور رشد (NGF)‏ راد wig‏ 
که پروتئینی است که بیشتر در محیطهای مختلف مطاعه می‌شود. 
آکنون, ۷61۴و نوروتروفین‌های دیگر به عنوان علائم درد توصیف 
مینوند Ola Shp bass‏ دما را درک می‌کند این 
سول ها یه cab gh‏ (۳۵بار در نی tay‏ عم را 
می‌فرستند که نشاندهندهدمایکننی آنهاست. هر aed gine‏ 
گیرندههایی رد که با آن هماهنگ هستند چننکه سلول‌هایش که 
عمل می‌نمایند دما را هدایت می‌نمایند. 

bs)‏ یفن سلول‌های حمی پوست به مغر سیناپس‌های 
زیادی را درگیر نمی‌کند. Ne‏ گیرنه‌های SIS‏ در پوس ی مفز 
حام "که پا هرادرطل ogy‏ هب موس تغل یتابن 
مرتبطامی‌شون. یک نورون سم ازجا بهقشرحمی میرود سه 
ورن از نج بهمحیط شر ie‏ می‌روند درینقشروردیهای. 


می‌دهند عدم cool‏ 


۱ Ophtalmoscope 2 Mechanosensors 


3+ Nosiceptors + Meduva 


ظ شکل ۲۳,۱۸ 8h ais‏ پبچیده یک سابل تشری به 
مجمع tr‏ هرز the Gay Ee‏ 
LS), spe‏ ده شهاست شا م‌ازد وهای قشری در 


به ترکیبات متفوتی از میدان‌های گیرنده گانلیون یا ترگیس از میدن‌های 
نورون‌های قشری پاسخ می‌دهند تا انگوهای پیچیده‌تر تشخیص داده 
شون 


amas Gol‏ یه لها لکه‌های در حال حرکت با میلهای در 
Sy airs del esp Jo‏ سلول‌ها در رنب بالات قشر 
یی حتی یک SS‏ خاص را تشخیص می‌دهن 

سلل‌ایی که ald lel‏ راز سلول‌هایی که BOA‏ 
گرد دار iy bag‏ یز وله 
همه همکارش تورستل ویسل کشف شد: 

ون کف وابی ما خی A‏ ود ریس ی چهار 
ساعت. ما به هیچ جا ny‏ سپس به تدریج شروع © bial‏ 
برخی نکات میم و انخ‌هایمتاقش که از تحریک ule‏ در 
وسط شبکیهحاصل شده‌بودن ays‏ سلایدهای یی phy‏ 
لک dea‏ آن درون شکاف NSE By args Sagal‏ 
روی وتو صا سل مد یک تفنگ میتی رفته پچ 


۵ شکل ۲۳-۲۹ همونکولوس Spe‏ تشه‌ای jy ICAL‏ که در عمکردهای خاصی See EPH‏ حسی و حرکی نان 
oppo ahs‏ ودستان بخشهای نی از ue ab‏ و je iS‏ شا یایند 


a sts od Sin‏ للهای حمی یا رکنی به 
جای claw‏ بلن بی‌باشند دست‌ها و پاها خیلی بزرگ نشان داده 
J hj a are‏ نقنهحسی رغال sage‏ 


سلول ها کوش داخلیصدا و موقیتر معکس Aigo‏ 
گوش خاجیصدارا (PS pi deed‏ 
راد گوش میلی حرکت می‌دهند که این خود حرکاتالقاشدهتوسط 
eS vt‏ 7 
مدا اه گوش isl SUS bb‏ م‌دهد (شکل ۲۳:۳۸ 
کشلا مثل یک حلزون با حدوا سه بیج است و واقما نم آن از کلمه 
clip‏ «هلزون» )5( $ 3 شده است. YS‏ روی FIPS pla‏ 
JF‏ داردکه بخش حسی گوش داخلی است که حرکات مکانیکی را به 
تحریکاتالکنریکی تبدیل می‌کند نام Sy‏ حذود ۱۶۰۰۰ 
i‏ ۲ 
سول موی" درد که در چا ردف رش sl‏ (شکل > و 
۲۳ به هو ۰۰۰۰ نوون ول چسیداند که هر Uae‏ 


1- Proprioceptive 2 Homunculus 
3. امین‎ 4. Cochela 
5- Organ of Cort 6 Hair cell 


A‏ ی( 
حسی [ل طریقنورون‌هایبینابیش)باوودی‌های پروپرو 


که توحیماهچه ها و مغصل‌ها را گزاش می‌نماید تریب 
می‌شوند این مه مکان درک آنچه شم حس می‌کنید gh Sal‏ 
که در آن acl‏ حس می‌کند کج ید اشد را فراهم می‌نماید. 
گیرنههای ow yay‏ چندین شکل مختلف به خود می‌کيرند. 
Sy‏ اه دک od Shas Sal smal‏ میباند که در 
SAS bad py neal‏ ماهچهچقد تسا ید | 
dr sie HIE‏ گیردههایکنشی ای ری Sp‏ مایم و 
پسخهایزمان‌ندی td‏ ضرور‌د 

ساختمان بدن در یک نقشه یا دنیق‌تر گویم در چندین تقشه 
درف Sas‏ شده cal‏ ساختمن نورونهای قشری که به 
ply‏ حمی Gel‏ مي‌دهند از BY‏ فیزیکیبهنواحی فضایی 
Fon oly‏ دارد. در منز نورون‌های حسی به صورت یک 
شکل ازبدن نشان odd‏ شه‌اند نورون‌های Sp‏ نیز در یک نقشه 
Slate lig‏ آن را کول یایند چیه شون این 
نها Ping‏ حسی یا هوبونکوس حرکتی ناد 
(TTF JS) spice‏ هوموکوس یک «انانکوچک» اس که 
تصویر داست. Sled‏ نقشه متناسب aly‏ بلن نمی‌باشنده چون 
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٩‏ شکل ۲۳۵۳۰ ساختار گوش. [8) سنا ورد گوشٍ 
اه کوش Sub‏ سه استخوان 
Seo‏ (چکنی نی و NS‏ 
توس صدا راز بده سماغ در طول گوش میای به 
سمت گوش داخلیجابی که lth)‏ مکانیکی به 
lag‏ الکزیکی Js‏ می‌شود ال می‌دهند 
ells» gales‏ بارش ۴۳9۵ طول درد tb)‏ 
BD alas‏ نام کی که CHL Sp‏ مي‌شود 
هماسطو رک با fer‏ 


شد‌است Sane‏ نی فد در مس 
tectomial ae‏ در وش دست نخورده است (شکل 
۳ | ملاح کب مرک‌هی lp‏ سلولهای 
موی دخلی[ربیف سبت چپ) در یک خط قرر 
leh $‏ در ای که سه دیف از وهای سوب 
as‏ ی J‏ ۷ ماد کی تاد )0( 
He hihi‏ وهای میی خارجی SoS‏ 
شنولی, وهای موی بای مرکا تمه در 
حالی که سایل‌های پشتیانی توسط میکروویلی ها 


پوشیده شاد 


1- Scanning electron microscope 


| فسل ۲۳ - سلولهای عصبی | E Poor‏ 


نج بزه الاک با مجموعهای ملولی هر جوانه چشایی 
درک میشوند. 

dp clea‏ در la Side‏ نام Ol‏ قر اند 
که هر lice ale‏ دار که میمی داخل آن جرباندارد حدود 
۵۰ ساول چشایی در زبان و بخش‌های دیگر دهان فرسایش 
the hy‏ و سلول‌های وه چشایی به طو مداوم با 
igh claret‏ در ای تیم Mars‏ جایگزیسمی‌شوند(یک 
سلول چونهچشیی در مرش‌ها لول عمر > رز دار 

ملول‌های Jil! clap lt‏ هستند که برخی 
عملکردهی نرون ها را تشن میدهند.دیافت یک پم چشایی 
نها عمل راز pHa‏ عوض موب برداشت 
cat‏ از کانلهای ily GY‏ ورهایش نوروراسیترها در 
utes‏ ها می‌شود.سلولهای چایی فاد کون در عوض در 
فراسل اه با ورونهایدیگر پم lice cay‏ در مقابل 
خیلی از سیستم‌های حسی دیگره هنوز هیچ تصویر SIS Se‏ 
(Spy)‏ هیچ سطحی از مز نمیون دست که نان 
ad‏ مزه‌هایگناگون 2h‏ 

مراد alae‏ خصی را که همکیمولکولهایآیدوست و 
Si oat Mie‏ هسند می‌چشيم اگ چه همه Sy bbe‏ 
همه نواحی obj‏ حس می‌شوند و هیچ نقشه مکان نگار چشابی 
ری زین وجود ناد وی سول‌های خاصی به طور ترجحی به 
مزه‌های خاص پاسخ می‌دهند مزه ناژ کمتری به سسستم عصی 
درد یی چرنواع کمتری از POSS‏ آن وجود 2p‏ 
آنچه خیلی موثر است» میزان حساسیت چشایی است؛ 
مولکول‌های تلخ در غلظت‌های پاینترز ۱۳۳7۷ یافت 
می‌شوند یرای شوری, شیرینی, ترشی Se) mami‏ 
منومدیم CELE‏ و اسیدهای آمینهدیگر) و تلخی SSS)‏ 
(Fede‏ در همه قسمت‌های زین وجوددرند. نو نع 
مختلف گیرنده Wan‏ وجوددارد UY‏ برای مزه‌های 
شوری و نرتیوپروتینهای دای هفت من کذرنه از غتای 
lS)‏ متصل به رین )بای A ۱09 genet‏ 

نوری توسط اعضای یک خاناه از کلال‌های *۱۵بنام 
ENC gai‏ حس بی‌شودآگرچه dy‏ اعضای دیگر این 


1. Stereo cil 2 Usher typel syndrome 


3+ Harmonin 4. Sans 


S- Papillee 


Jeo je‏ می‌نمیند سللهای موبی مژک‌های شنوایی( 
اتلد مینمایندکه با lots‏ شده توسط صداحرکت می‌نایند 
clay‏ مزک‌های شنوبی را یکی در بان به یک سعت و سمت: 
قالش خم مین این اه لها کیره مه 
phe‏ درد آگسون ایشت رکه پا هر سول موی همراهند شروع 
میناد این سای گر هیقر تاسیلهای عم 
اند 1۵۷ stag‏ وهای موی و phy‏ که تحت 
hho al Bi Spans ag wh‏ مفرت است. 
شیی در خلال IGE‏ با رکاس منفوت وجودداردهچنجهناحی» 
Slagle gh‏ تحریک می‌شون 
میهد سای موی ونرن هدرک اتهای سای 
فرکانس پاین Ba Be ale» spe‏ با 
می‌شنوند ان pl‏ به ار ناوت در هر J‏ سلوله ong‏ 
cand‏ میت درد pg eye cdl ob esd‏ فا 
EN) $63) cule‏ که در algal Se‏ فوکاسهای این و در 
Tesi So ie‏ اس ی دهد. هر فکاس حرکت را 
در یک احهخاس ازغا یه ول Frm‏ هی یماد که 
سپس با وهای موی نزدیکمتقل منود رش سلول‌های 
موبی و پخصوص توده‌های مزک‌های شنویی در نا با توجهبه 
غشای پایه‌نن اجزه درک حساس شکست ایجادشدهتومط صدارا 
se pe a an‏ موی واسکات Spe‏ هل ام اقا 

متسب صدا در ad So doply‏ 
برخی از پروتن‌هایی که ساختار سللهای موبی ر 
las‏ شنایی را کترل می‌نماند از طريق ژنتیک 
ba da‏ اقا lng}‏ مسئول نوی نعین می‌شوندپنع 
زن در ندرم وش نوع OV‏ شناسایی شداند که epi‏ 
علث نی lay‏ » اسان thee‏ این نها 
L‏ 


فرانس صارانشان 


میوزین Mla‏ کدهرین ۳ 
من PDL‏ با sig}‏ یک She yy‏ موف 
a‏ نم ماس(" اک ینید همه نون هدر SOS‏ 
شتوایی در دسته‌های guys‏ شنوایی شناسایی شده‌اند. هارمونین 
که هم با .اکن و هم با کااهرین ها هم 
بیماری نقش داد در Sle‏ موزین 8و ساثس به هون 
در مزک‌های شنوایی کمک می‌کنند این کشفیات از بررسی SBS‏ 
پزشکی پروتین‌ها و آنکر نمودن مزک‌های شنوابی دخیل و 


خواس شنوایی به دست می‌آید. 


ده استه p‏ این 


ال دم 


WE jogs‏ در عملکردهای متفاتی مثل حافله عصبی 
تش‌دارند. جیان USING Bb ay‏ سلول را op dhe‏ 
می‌نمای.نقش کالهای ۳۱۷۵6 بهعنون گیرندههای شوری قدیمی 
است Lj‏ پروتین‌های NIC‏ وضوحً سوری را در ضرات 
ane‏ در agi‏ گیرنه‌های چشایی در چدین مکان 
شامل پاهءقار SS‏ 4 طوری که وقتی مکس روی SRE‏ 
طمي‌در پا می‌گذرد.خرطومش درا می‌شود تا آن را بیشتر بررسی 
نماید به هرحال مطاعات بر روی 2٩096‏ با استفاه از لارومگس 
pl‏ شدهاستکه گر هیک از ورین ENAC‏ ر دشته A‏ 


می‌تواند 4 شوری پاسخ دهد. درافت ترشیء درک بین‌های HY‏ 
است‌که می‌تونندز همان ای عبور نماد که ۱۵ عبورمی‌کند 
همچنین, * به خاطرتداخلش باکانل‌های KY‏ و افایش حامله 
دربارهایمثبت be Bb‏ حس مشود یی ار دازون 
(J‏ 

مزه‌های تلخ‌ترمتوع‌تر از شوری‌ند و معلوم شده است که به 
anys‏ متتوص با حدود 1۵ ژ که وا 721 اک یمین 
بستگی TOR ib‏ بروتین‌های گیرنده مزه هستند که دارای 
lage‏ میج gf aah Le aii lll‏ هااعای رده 
پروتین‌های شناخته شده گیرندههای متصل به 6 پرولین 
(0۴68ها)می‌اشند. اي 0۳608 ها لول را با شروع کردن 
شالت ففولپ > G ee (PLC)‏ پروتین‌ه که خلت PL‏ 
را افزیش می‌دهند دبلارزه JS) sola‏ ۱۵۳۰ را ملاحفله 
al ol a‏ بت رهایش CAF‏ بخش‌های Bb‏ سلولی 
voce Lily‏ آن می‌شود. یک 0 ly‏ بنام 

KS 

کاستدیومین " در Stal‏ مزهتلخ نقش دارد. 

اولین عضو خانواده TOR‏ مطالعات ژنتیک انسانی حاسل شد. 
که یک ژن MSIE‏ خی رای کرومزوم ۵ نشان داد چندین 
نوع Aye TAR‏ در یک سلول چشایی بان شون و حود ۱۵ 
درصد از این همه سلول‌های چشایی, 128 ها ( بیان نماید. 
i sn Se‏ مه SLs‏ ام مجزیی داد Spe NaS‏ 
5 خلواده‌های متتوعی از 128"ها است. موشی که پنج تفبیر 
اسیدی آمینه درکیرنده 721 درد فادر به چشیدن مزه تلع 
eS‏ یک age‏ پروتین»فصل )ات 

یک ile‏ معوضه تیم ژن بر ین نقش SOI‏ 
8 انیم شد. موش ها بای بان رهم jae Be‏ یک 


فا 1 


بزکهایشنیی خم شلم 4 


۳1 
Aes 


7d / \ 
forsee Sr We us Bigs 


Lee خارجی‎ 


Mh 


۵ شکل ۲۳۰۳۱ (شکل رنگی) حرکت Sho‏ شنوایی. زکهای 
let‏ سلول‌های موب خاجی و ABD‏ )توس حرکات Ve‏ 
توجه به غشای بان تحریک می‌شوند که در عرض تحت تأثر رات 
فا اي نوان‌کنده در نام gle A ape IS gag‏ این نم 
با فرکانس lan‏ پردی نون میناد( gn‏ ک رتاش شووغ 
میشود شا یه (سورتی) توا a‏ شا ماع که افش هانشان 
ده شدم به سم باه oye‏ که با sectoral ld a ay‏ 
یک حرکتبهسمت چپ جهتگیر api‏ رین مزکایشنولی به 
راست خم میشوند (0) در he‏ نما She‏ شئوابیبه حالت 
elle poate!‏ (0)وتینوسان همست دیگر یرد و شا پا 
بهسعت بان LS) psp‏ ا شاندده شم وهای موی 
در Se cae‏ غشای 0/1 رک م‌کند. 


5 


٩‏ شکل ۲۳-۲۲ (شکل رنگی) جوله چشاییبستانداران و 
گیرنده‌های آن.(8) سلل‌های صورتی سلول‌های چنای‌ند. 
این US asia ne‏ در تعاس با للهایعصبی DB‏ 
ae‏ زرد ای ne‏ به مکرویلی که در بل نان 
ده agg tt‏ (0) عکس یک جفت جولهچنای.نشان 
yy Sr lage a>‏ هدر واه چشایی سمت. 
چب کال anal‏ )و یدای چشیی 


® چشایی‎ ie 
by (میکروویلی)‎ 
aes 


A halle 


eae‏ گنه شا 


ae!‏ 0 تیک را 
ندیم لمات Cuma)‏ بان 
Hobe KE piers‏ 
3 ۳ 


a pleat gis (Gas اهاز کل‎ 
pee به وید‎ pl 


00[ ناس سلولی و مولولی» 


نسبت با درک al aay‏ مه تحمل ینید نو فقط ب 
چهارملکول حس Sapo‏ باطولمرج‌های مختف هماهنگ 
است. صا با ثرت دکایکی که از موهیی که با طول here‏ 
مختف هماهنگد رک م‌شود حس lie‏ ناد کی از مد 
Jo‏ شده در آب را حس می‌کند در مقابل همه این whe‏ 
espe by sald‏ صدها ملکول سلق‌در هو نمی 
قاثل شوند. شخیص بین تعدا زیادی ماده شیمیایی در یافتن AUG‏ 
lola‏ فرومون او De‏ بر شکار چا توکسین هو 
آتش‌سوزیهانقش دادما رم ابرشم نر ماد مولکولهای 
تکی یم راک توس مجودت ماه بههوافرسنادهمیشودشنامیی 
als‏ 
بای daa gl abe‏ پم دستگاه ay‏ یک خانواد بزرگ از 
پروتین‌های کیره یی aS yo Cad‏ ناه حود 
cae‏ ین یی دارندکه دودیک سوم آن ها ssl‏ 
(همگی nt sho}‏ مین وبخش بزرگی از 
S| bal poate gest‏ میدهن. موش هابا ۱۳۰۰ ژن 
که ۱۰۰۰ ub‏ آنها then Sle‏ کی بشتری درد به طور 
ole‏ زوم وش ار ings‏ گنای aly‏ تشکیل شدد 
است. درزوبلاحود Pe‏ ژن گیرنده ba‏ داد در ین بخش ما 
برسی Snes SoS aly‏ کر 
چگونه فز می‌تواند تشخیص دهد که کدام بو احساس شده لست. 
دنیای شبمیی ما4 موکلهای بدا 
سطر(" نمدهمی‌وند.آن ها ساختاهای شبمیاییمتتوی اند 
پس گینه‌‌ای بوبایی با همان thal‏ موجه هستند که A‏ 
nah‏ موجه م‌شود یاه تصال و نشخیص Abe Cpl‏ 
مولکول‌های کوچک 
sly anys‏ پروت‌هیی با هفت مین کرد ز تشه 
می‌باشند (شکل ۳۲:۳۳ در پستندرن,گیرندههای بوایی توس 
لها یلیم ین تلد Sta Se al igh‏ نرونهای 
yay‏ (0101ه)نامیدهمی‌شود ام pnd‏ اه پا 
عمل تبدیل می‌کنند (شکل NTT‏ در درووفیله LORN‏ در 
شاخک هاقر yb‏ 010 ها کمونهاشان اب paw‏ 
در سیستم عصبی منقل می‌نمایند که در پستناان در حباب بوبایی 
من ار رد آکسون 018 با دبای Jao‏ از نوون‌های 
زیر در حضرات پم ترونهای mitral‏ در پسانازن) سینپس 


sails Be, 


1- Odorants 


پروتین TOR‏ در سلل‌هایی که بهطور سمول با احماس fe‏ 
شیرین موش ها را جلب می‌کند. بان شد موش ها تال زیدی 
هی تلخنشان داددکهآشاره طتفرمان نام بر ای 
boy ie ys pel‏ داد ان آزمایش نشانمی‌دهد 
که Shy‏ سلول جشاییخود در لول ها تعین می‌شد و ایک 
ley‏ که آن ها می‌فرستند طبق اتباطات عصبی ساخته شده 
توس این لول ها تفر یود در موض این با سیستم پیز 
تنم شده ده‌های مخلف که ln gh‏ یرنه چشیی ابهنوحی 
oy‏ بلاتر در قزمتیط می‌سازد ار ینید 

یک ajo‏ بخصوص به خطر ایک غلب در Sa assy‏ 
برای آموزش شوع انسانی استفاده می‌شود معروف است. فنیل 
تیوکربمید شیمیایی (PTC)‏ مزه‌های خیلی تلخ را به خیلی Pie‏ 
می‌چشاندلی ری al nog Sd‏ حصاسیت نان به 
درک ۳۲6 به 


6 به صورت ضریی از pice VF‏ است. نی 
عنوان یک ویگی بزگشتی Sang oa‏ هم غاب بودن 
چنیدن برعدم حس le‏ استد 

مزه‌های شیرین و 0۳۵/۳ توسط یک خانواده پروتئینی پایسته 
به ply TOR‏ 713 شناسایی می‌شوند.وقتی پروتنین‌های 718 به 
چننده‌ها متصل opty‏ آنهابه نان پروتین‌های 6 عمل 
می‌کنند که کلسيم را به درون سلول آزادمی‌نمابند. سه 111 
پستاناران با همدیگر در تاد کی otc sel‏ فرق درد یک 
رین 711 شبه cl GPCR‏ و یک مین I‏ لول بزرگ 
نیز درد که بخش متصل شوندهبهپروتلن در آن است. این مین 
دررگینه گلومات حماس aed‏ به Sg J‏ راد پر 
Se‏ که ا نیسای با نکه عکس ونوس I‏ توضیح الست. 
8« دیمرها و هترودیمر ها را تشکیل می‌دهند Sy‏ پاسخ ها به 
gla la Sige‏ هنز ری نشدهاست موش‌های TURD‏ 
TIRIL,‏ شکررا شناسایی نمیکنند؛ب نظر می‌رسدکه گیرنده‌اصلی 
یک pay‏ زاين دو بش alge fa‏ 71823 گیرند‌ای بای 
هردومزه شیرین و umami‏ است واین به خاطر شناسایی شیرینی 
است که وقتی با 1782 ترکب شده و شاسابی 090 لست وقتی 
کهبا 11181 ترکیب ab‏ است.به همین صورت» سلول‌های ely‏ 
Soe lel 7183 ۱‏ ولی هر دور بل نمی‌کند وگن 
آن‌ها یک پم fn eS‏ مره یرد 


تعداد زیاد ی گیرنده بو را شناسایی می‌کنند. 
اک مود and‏ ار ملق در هو bn lls‏ 


meds یوم حسی یاحتینرونهای‎ al Pt 
بدونپردازش به بخش‌های با ترمفز فرستاده‎ sl اسلاعات حسی‎ 
موردآنچه شناسایی شده‎ dle می نود که به صورت یک گزارش‎ 
اتف بیشتر است.‎ ET بلون‎ 
ae ye Se Wyn نون یک نون - یک رده در‎ 
قیقد ارام شده استکه درآن هایک دستگه ده بای بط‎ 
مومت که یک"‎ ag تفه‎ ay زن‎ ۴۰۸۰ ORNEN 
بان می‌شود که دش اب مرول‎ ORN رده خاص در یک‎ 
ای‎ alee مود هی تحریی‎ WORN ase 
sigh ری نشخیص بوهای جذب‌کننه یا‎ Val ing آکسون‎ 
ot nye gj بخش شافکی‎ AORN رسد‎ 
Ua مود وب نام‎ Hep Sal می‌اندتحفیقات‎ 
متمل مي‌شونه شروع شد |شکل ۳۷ برنی مود مر توس یک‎ 
Siig گنه‎ coe با‎ Bo Se خاص شناماییمی‌نوند و‎ us 
داد کی‎ ane اگوی ترکبی به خی از ماد سطر اجره خی‎ 
است که تقشه‌ای ساخته شود که‎ a Lal کمی از شورون ها‎ 


٩‏ شکل ۱۳,۲۳ سازمانایتولی ole‏ در 
sae‏ بسوبیی کدی وی 
وهای گرد لب pg‏ با هفت من 
کرد Le‏ شکیل Gps ap sts‏ 
ماریی‌های lll‏ رکه از غشاء yee‏ می‌نمابند PE‏ 
میهد سای مه ماه سا ند و ریز 
ین وتا سئول برهمکش‌های شاس با مود 
مر هنت 


٩‏ شکل ۲۳.۳۴ ساختارهای نورون‌های 
گیرنده بای در ول هه وس از Seti‏ 
(las ht yh og) BLS‏ 
وهای یدای et JE ne‏ 
fo‏ هر یک 385 2S ab‏ معوض 
مود سطر فد ماع حلمی‌شود. Sys‏ نورون 
بسا وژه یی (شان ده نشه) در سلولها کون 
مود طر را حس می‌نند سای نشان ددم AP‏ 
tat‏ مان قاس به موم شید Nip Sh Ahab‏ 
می‌دهند panel‏ ها در دستههایی از ساختارهای سبناپس یه 
نام گلومرولی رخ می‌دهن.نورون‌هایزاده‌دا به PML chy She‏ 
درمز sy‏ (شکل ۳۵ 

هر 08 فقط یک نوعگیرنه بای مواد معطر وید می‌کند هر یام 
SA‏ از J‏ سول یک یام دی Be‏ مان وی نب ره 
هام age Jat‏ ده ا هه بای یک ماه je‏ اما وی 
Sy tas‏ رده مود به یش از یک نع Mle‏ متصل شود 
ول JS Ya ghd slip‏ ماه دزن برعکس بر 
مود مرب چن نع گنه مت میشوند 

حدود یک ple‏ 08 در موش وجود دارد: پس به طور 
able‏ هر هر بش ژن‌های یرنه lle‏ در یزار سول 
so cal Js‏ ۰۶ مرول (7 ]بای هر ن)وجود درد پس 
به لور متوسما آکسون ها ۵۰۰ نا ORN‏ دارد که در هر گلومرول 
ath Sa‏ پس آکسون ها وا ۵۰۰۰۰ ورن oma‏ 
که حدود MND‏ در هر مرول است که به مرک بالات مفز متصل 
می‌شونددقت کند که رخاف سیم بای تفسر و هید سیر 


۳ 


uP‏ سل 


شکل ۲۳۰۳۵ JSS)‏ رنگی) آنتومی بویایی در موش ومگس. هم در موش (۵) هم در Ss‏ (0)نورنهای گیرنهبییی WORN)‏ که یک 
نوع گرد ان ین کون‌اشان eb‏ همان ata da apf‏ ,ین شکلرنگ‌هایفرمز و ی نات hae‏ ری گنه که مج بان 
inde LB atlas‏ در موش, گومرول ها در حباب PS alge‏ اند در مکس آن‌ها 2 je‏ 9 داند. در کلومرول» سیناپس‌های 0181 با Stagg‏ 
برجمتهشان در مگس یا نورون‌های 0۵ ig‏ وج aca)‏ هر ean apd‏ ورن Seal Ds‏ لول web MS‏ 


که موجود زد از ار تخصصی شده sh‏ یک گرنده که به 
فروانی تحریک Sas ago‏ خلیمفیدنیست.() هر سل sab‏ 
یک با bid‏ یک oF aly csi‏ بقیهژن ها بید خاموش باشند. 
همان نلاش‌های همه سلول‌های یتلوم نی sleep‏ 
a‏ تاد افیا گرنده جاه aly‏ ده است نا صد ها گیرنده 
داشته بائند حتی‌اگربشترآن هاهرگزاستفده نشوند. ولی‌این یک 
اش تنلیس ری وشن کردن یک و ققط یک زن در هرسلول و 
دهاز همه ژن‌ها در چمعیت کاملی از سلول‌ها است.(۳) 
اقا سیستم ley‏ اد ین همه مود fa‏ سکن is‏ ال 


el‏ دراه یک وی Sp) ob‏ ندز Jo‏ ماد 


نشان دهد one le laf‏ توسط هر گومرول حس می‌شود SS)‏ 
۲۳-۴ یک باقن یی حماس این Seal‏ یکی از a‏ 
نزدیک یکدیگربه مولا سطری با ساختارهای شیمیایی مرتبط پاسخ 
می‌دهند, OLS So‏ آلیفتیک خطی یا AST‏ آرومایک. این 
آریش, کال tants‏ جدید را هم با فریندی از اشعاات 
بخش ch‏ منز نشان می‌دهد. 

دستگاه ساده حاوی هر سلول فقط یک نوع گیرندهایجاد AS ge‏ 
که همچنین چند شکل مهم دارد:(۱) هر گیرندهبیدقادربه تشخیص 
یک نوع موکول sla Sly J sean‏ معطر دک Sule‏ 


فصل ۲۳ - سلول‌های عصبی ۱۳:۹ 


« شکل ۲۳.۳۶ (شکل رنگی) انواع گیرندههای منفرد بوبایی 
می‌تواند از لح تجربی بهواع مود معطر سرتبط باشند وبه 
گلومولهایخاس در سیستمبوایی او درز ول sendy‏ )2( 
وهای رنه ay‏ مختنی » با فهرستشد‌ند ۳۷ نوع ماد 
سطر مور Gabe!‏ در ستون دست چپ نشان داده شده‌اند.نقطه‌های 
S,‏ نشان دهد پسیهایقوی به بو مشق ند که ری ود 
سطر چنین گنه تحریک Yl salir‏ پل tal‏ در الی که 
ab‏ ال (yl‏ وی یک گرد اص عمل CB dacs‏ 
نید که حیی از Ways‏ سل 0428 و 0:67 ابا به تریات 
یتیک باسخ می‌دهند در حالی که sas‏ مثل 07308 و 07590 به 
کات آرومایکپامخ مهن (0)نشهنضیی SE‏ یی در 
Spe‏ من ارو رزیل این نش بایان کرش تحت کل هر 
SES shone IS,‏ وی صورت گرفته عکس نشان دهنده 
el pag!‏ ست که sla Lary‏ از 010 را دریافت میناد هر 
Se‏ 0 نو رین رده seta ly O28) sao i‏ 
nap‏ که هکره la‏ ای قوی دهد نشن Lokal‏ 
(اقتکنید که به جر 02308 و 06458 هر گلومرل ce Gly‏ 
محصر هفرع درد ان استته تاه نیت گر الوا بیان زن 


بات 


ely‏ بیشتریآزمایش شوند. گلومرول‌هیی که pe‏ سعطری را حس 
ay‏ که از plead Bol‏ شین JH SAS, Sop app SS‏ 
pth a Sle at‏ که با یک خط ale‏ تشن ob‏ دهد 
as Soi LS‏ حس we‏ هی که خطوط بک در میا 
Spy‏ داد تکیت آرومتیک tee‏ 


شود این می نوند شامل یک سری ارتباطات افقی بش که onlay‏ 
تجریه تسیر می‌شوند ‏ یک سری ارات برنمدریزیشده بشد 
که از یک سلولبهسلول دیگر ال تکار fa dh‏ ی ید یرد 
که کام سول چه ماه معطری را دریقت slaply Sil ap‏ 
اکتریکی از ینیبواند تسیر شوند.غلباين موردکه یک باسخ به 
یک ماده معط در ژن‌ها برتامه‌ریزی می‌شود مثل یک پاسخ رفتاری 
به یک فرومون است. در چتنمواردی مفز اد نکنام لول ها 
آنفرمن را شامایی OSs sp‏ ین زمنی که ده سرعت 
as Ji‏ احماس Sab‏ درد 

oh‏ حل مشکل اول تنوع زیاد در پروئین‌های گیرندهبوایی 
است که هم درون و هم بین گونه‌ها بایدباشد (نکل ۲۳,۲۲ را 
ملاحله نید اسیدهای ین (siege a‏ ره حل مشکل 
دوم ین یک زن lps ats‏ است که با استفاه از موش 


سول‌ای SSB See dy) pho Jon aha‏ 
g (ey‏ سلولهایمخروطی کم حاس oy he‏ 
SS any Sad J‏ در Bk‏ نور ولد 
a‏ (شکل ۲۳-۲ را dd‏ کت 
lam‏ دای گبرده نری by‏ سار نوو‌هابه 
ube‏ بلاریزه شدن, هیپپلاریزهم‌شوند. 
* پیگاهای حاس بهنر نم Boman stored‏ 
سلولای دای کیره نوریرقادربهدیافت نوری 
مین Jos)‏ ۲۳۰۲۵ ماه کت 
lel‏ ترکیی از للهای دای گنه وری مد در 
یک ری رون و ایک در ما مود وهای 
| لین شبکبه که ما رز شبکیه به فسهای بای 
منز هایت می‌ند بای le‏ دهی به مجموع‌ی از 
وهای دای orf‏ ور در وهای مر یکی و 
معیط رشن iV‏ است(شکل ۲۳-۲۶ لاله نی 
ol lags *‏ وله مرکزی le‏ سح ات بای 
cb SSIS‏ تصیری از دنا SIH‏ تیب می‌شوند 
J)‏ ۲۳-۲۸ ا لاله کید 
* سللهایمکانکی -حسی در پسانانموقیت دز 
درد گم سم و فا مین bal ie‏ نید شده 
توسا اي tans‏ تن را برروی سطع سفز اد 
می‌نند که epi‏ نامدهمی‌شود ISA)‏ ۲۳۳۲۹ 
ملاحظه کنید). 
# کوش iyo‏ حرکت را حس کرد و به bb‏ 5 کمک 
کرده و صلا را تشخیص می‌دهد (شکل ۲۲-۳۰ را ملاحظه 
4( تشخیص دهنده سا الا همراه با دم کورتی 
ایجادشده ly‏ استخواهای کوچک از 
قسمت بیررنیبه درونی. ماع را حرکت Sab‏ آن هم پبه 
نبا خد مایب نم تسیا را حرکت میدهد )2 
ey |‏ 
ts‏ را در سای a‏ وید م‌کند که I‏ هم از 
cap he‏ شده ات 
فقط Sas‏ کی از یدای چشایی ماد spe cent‏ 
gle?‏ را تشخیص می‌دهدبشی نها وهای هفت 
lee EL‏ هستند اي اگوهایهومو و هترودمری 
مخلف مان dene‏ را ol‏ ند JS)‏ 
۳-۲ الاک 


]| میشد. ان 


.۱ اس abs‏ و مولکلی 2 


aay‏ برس شده استولی مکایسم آن هنز درک نشده 
اس bi‏ بک ژن مهندسی شده یی رای تلد رنه یی 
استفاده می‌شود lag}‏ دیگر از لحاظ بیان واسته به برخی انوا 
بزخرد Se Sato‏ زن گرد مهندسی شده 
است که SAIS oy,‏ تلد یناه یک پرون pS‏ 
وی پس Be ahah‏ میدن شون میم بژخود بای 
pe‏ نمی حضوریک ton‏ ره Sly‏ کدی ات با 

مشکل سوم این بودکهسیسنم چگوهبه هم مرتبط شده است تا 
مفز درگ کندککد بو مشاهده شد ست. ne‏ کون 
حدی پاخ ده است.اولاء 01هابی که همان adi Salas‏ بان 
میناد کون cla‏ اه همان لول میفستند پس همه 
a pe‏ که به یک بوی مشاه پاسخ ey nde‏ را به 
همان مرک ee‏ این ud‏ مکیی میناد a‏ )0( 
یک phy‏ جذبکنده asl‏ که تا حدی ویژه یک گيرنده خاص بویایی 
است یا( هخا تتخیص دوطرفه و رشد هماهنگ بعدی 
آکسون Sle‏ همان گیرنده روی سطحشان BG wh )۳( cael‏ یک 


ایی بیان شده 


ey ساختهمی‌مون‎ UU) J هرس کردن که د آن‎ wld 
Bip Weel را ارد‎ aby otis pia که یک‎ oll فقط‎ 
تکالینشان‎ aye lye hess la فعایتنوروی‎ 
گلمرولی‎ 46 JB یک «شکاف‎ WORN isla ypu] می‌دهد که‎ 
نمیرسد. گلومولتورون‌هایبرجسته‌ش را پیش از رسیدن‎ 
سازماندهی می‌کند اين سیستم نا حدی‎ ORN آکسون‌های‎ 
ارتباطاتپیید‌ی داد‎ 


در موش باکشف اینکه گیرنده‌های oly‏ دو نقش مهم در 
BORN‏ بازی می‌کندهکلیدی مهم درباره الکویراری سیستم 
Jol ly‏ شد. اند نقش مهم عبرنندازدانسال مود مطر و 
راهنمایی آکسون‌هالی تکامل. چندین اکسون SORN‏ یک گیرنده 
بان م‌ندب یک مرک dal‏ راهتمییمی‌وند.مکلیسم 
کامل Jy colonies‏ سوم استکه اون 018۱ هم به 
ly oat‏ خودش و هم به مولکول‌های nl‏ راهنمای 
آکمون که در بخش‌های دبگر سیستم عصی استفاده می‌فوند. 
کمک می‌کند. در بخش بعدی آن ها را بحث خواهيمنموذ 


سلول‌های حسی agli‏ شنوالی, چشالی و بويايی و لامسه. 
چشم نور را برروی یک سطح حساس به ور نام Sad‏ 
مرک م‌کند کدی دو نع لول isis‏ هت 


a ۰... 


تشخیص oly‏ با هدف‌ها که به آن‌ها می‌رسند می‌دهد 
می‌پدازيم.مخروطرشد قلباين مه asl ps tS‏ 
که آکسون طوبل شود از بیج و خهایش aS Calan‏ رتر 
etl‏ مخروط رد به طور صحیحی توسط رامون ای کاجال در 
۰ توشیح داد شده واکنن ماکم بیشر دار موکول‌هایی که 
ta Shy bye‏ قابلتوجهش Dyer ie ade)‏ 
رشد به پیم‌ایی که سیر رشدش را تحت تأثر ار م‌دهند و در 
نتیجه اتصالات و ارتباطات در سبستم عصبی تأثبرمی‌گنارد. 


مخروط رشد یک ساختارراهنمای حسی حرکتی است. 

شکل مخروهایرشد یی ماوت plop hy Sal‏ دو 
JSS‏ ای جود اد یک پر کنگیونع She‏ عبنم 
لاسلی ودب "و یک اشعاب از ارهای متدد تیزنام 
ATTY JS) bays‏ ملی بودومنعاینای ۱۰-۱۰۴ 
درد فپوی 2« طول as‏ همفتطور که مخروط رشد از 
جسم سولیبه یرون حرکت می‌کند یک تاهبه مخروطی پشت 
مرش بان atl pre Saigo‏ اس مامت دلب مان 
ان مي‌دهند که هعاطور که مخروط رشد پیش می‌رود 
clots‏ که در ج قزر eo‏ رات Sp ig al‏ 
Sn‏ و پشت مخروط شدای S‏ زا یک آکسون می‌شرند 
جمع می‌شوند. 

سه مرحله گسترش مخروط رشد تعریف tnd‏ 
say‏ مین(" و تقویت ۷ (شکل ATTA‏ پیش 
A dag Sl‏ یواست مین رن هردوی 
آنهاست وقتی مخروطرشد آن sei abba‏ 


تقویتبریک 
شن فعال bye‏ رش است هنیک محورسون مشود این 
سه مرح به ور مارم با هی له مخروط رش پیش میرن 
ple Spy‏ کات سول را هر میناد بای برسی 
سهم سیستم‌های رشه‌ای در این سه مرحله استفاده شده‌اند. 
یزاسون این بای پیش Sid‏ و فا مخروط رشد ام 
است؛ سینکالازین SB‏ موجب 


یسیون اکتین می‌شود 
(فسل NV‏ مجربهتجع و یر سیر مخرواهی رشد میشود. 
هم Dp de‏ و هم dd‏ بدا طی یسیون اکن 


1- Germinal 2 Growth cone 
3+ Lametipedium 4-Filopedia 
5- Protrusion 6- Engorgement 


7 Consolidation 


— 


8 گیرنده‌های بویایی که گیرنده‌های جفت شونده با ت 
پروتین‌های درلی هفت قسمت گذرنده از غشاء هستند. 
توسط مجموعه‌های بزرگ و متتوعی از هد می‌شوند. هر 
one OF‏ گرد وب فقا یک ژن یرنه ین he‏ 
سپس پم تولید شده از آن سلول به منزه طبیمت ترکیب 
شییایی را مشخص iS pe‏ 010۷هایی که ژن گیرنده 
tle‏ رین می‌کند آکسوهایآن‌ها | در معقه مشایهی 
در مغز می‌فرستند (اشکال ۲۳-۲۲ و ۲۲-۲۶ را لاله 
cad‏ 


| مسبر موفقیت:کنترل رشد و جهتکیری آکسون 

در قلب عملکردهای سیستم عمبی؛ es ne Lopes‏ 
پیشرفته.محیط پیچیدهقرر رد با تضیعاتی که در مورد 
سلول‌های ewe‏ 
سیاپس وهای حس دادیم نون به مس np‏ تشکیل 
Ske)‏ ین HS abner loony‏ نورنی J deeb‏ 
جههای مختلفینگریست.تشکیل Saas aly‏ 
تورونهای جدید از ole pe‏ به وجود می‌یه se‏ 
a‏ تاه تشکیلشده به ورن ها با لیا مهجرت sate‏ 
ps gop STIS‏ رش کسن هب ال aa‏ ره 
(گاهی در سیرهای Ue‏ نشکیل bythe‏ هرس تمد 
obs‏ فان و Lowy Sp Sinttiy Sp‏ 

سلول پیش oy jlo‏ اغلب در Alb‏ شکل خاصی ناد یک 
سلول گرد ساده است. رشد دندریت ها و آکسین‌ها به صورت aii‏ 
شکل اس کسن‌ا درخ به مسترهی رات فده 
یی از وهای دیگر نکیل میشوند هی هبرودرحال 
رشد آ yes‏ مخروط te ay‏ میشود.ملکول‌های پیم 
رسان در مخروط ay‏ گنها متصل می‌شود که روی سکلت 
سلوی نماد واعت رشدمخروط بهسمت پم در لا 
جهث آن مشود مخروط رشد یک حمگر و Spine‏ ات 

jv‏ نقطه نظر عملکردی, مخروط رشد به عنوان یک نوعکنون 
با دکوب Seal‏ دای ins acest‏ دیق Spb‏ 
وی نحریکیخاص که به خرن قد 
به هل دادن بهجلووغبه بر ماع ale‏ ست که JBL‏ 
درزهای pt Spe‏ م‌کن وت که به متصدش I Any‏ 
on‏ ای کج Wie‏ 

در این بخش ما بر تشکیل و رشد آکسون‌ها و سیستم‌های 
lal,‏ که به آکسن ها ol‏ رشد ه سمت هدفشان و سپس 


al‏ سریع ات وبا 


شکل تجربی ۲۳.۳۹ نشانگذاری با آتی gab‏ اجزای اسکلت 
سلولی را در مخروهای رشد gall‏ کشت داده شده نشا 


می دهد یک tei aaah bya‏ تاه ی‌شودک ره مود یک 


IF ماوت ری شده ست:‎ SL ری یک‎ el 
اه‎ lyse و‎ VENT) ign apy Se 
i ری از سه تا یر تشن‎ he مور‎ Lace NT) 
لت اکن در‎ hay gp ای‎ Spine Sal ll 
آنجا توجه کید‎ 


تشکیل می‌نون. کلشیسین که صوجب «پابمرزاسیون 
میکروتول Jal) pd ele‏ ۱۸ منجر lily‏ آکسون‌شدهولی 
سریً مخروطهای رشد بر هم ie‏ همجنین کلشی‌سینباعث 
می‌نودکه رشدظاهری لاطیپردی و Lips‏ ب رون در طول 
محور آکسون به این موضوع شارهنماید که میکروتوبول ها به طور 
طبیعی le‏ تجمع میکروفیلامنت ها در آکسون ها می‌شوند. 
غلظت اکتین در محیط و لب plan‏ مخروط رشدنقش‌های 
Shoe‏ توسط ین 9 5h‏ منود منعکس میناد Sa)‏ 
MT‏ همچنین فسل ۱۷ ۱ ملاح کند؛ GSN‏ به شکل 
فیلامنت ها در مخروط py‏ تجمع می‌یابده شبکه فیلامنتی اکتین 
Sala‏ مخروط پیش می‌رود به سمت عقب جرینمی‌د و 


شکل ۲۳-۳۷ مخروط رشد. مخرودهای رشد موی به نم ال 
ped‏ اند که سیر slaty‏ که از gb Ug‏ بسیرتیزی a‏ 
فیلوپودیوم UB‏ می‌شود. 


۵ شکل ۲۳۰۳۸ پیشرفت مخروط رشد. pb‏ برسته شدن,فلویودا 
ولالی وب شرا iF sab‏ ال موی و دید 
شده (on)‏ یرون مین طی cpm Sas Sa‏ این در 
گرن مرو رد ایک شدن لول درف دسه‌های موی 
ری SEF‏ مور pe JO cal‏ یک برمدگی جدد ینود با 
aha‏ بان بخش aoe‏ آکمون سای کیل شود 


فصل ۲۲ - سلولهای west‏ ۱۳ 


a tl nS las‏ تخاب dS‏ از مسیرها ویجادخیلی 
ارتباطات, ply‏ که کر می‌کند Bd‏ می‌شون. در الی BRS‏ 
نشانمی‌دهد 


حذف می‌شون. ده دوم نام (فرضیه مسیرهای: 
که آکسون ها مسیرهیشان ابا یل ged‏ اخاب می‌کند و 
SaaS‏ رویآکمونهای در ال J‏ ند با 
موکل‌های که در ول مسر an‏ ماس یه واه 
ul cell‏ م‌کند. در سال ۱۹۶۲ رگر سپری؛ نوی از ید 
مسیرهای ویژه به نام «فرضیه تعایل شیمیایی» را فرض نمود. او 
ندان داد که مخروطهای رشد. مسیرشان راز طریل کلیدهای 
مولکرلی که شیبی از تفه شروع تامقصد hse ih po oe‏ که 
یک ay Sing‏ استکه رای دهه ها فیل سنجش نب Sign‏ 
اسپری پراماس مطالمتش در مورد چگودگی آریش آکسون‌های 
le ye‏ لین SS‏ عصب lin‏ تشکیل می‌دهد نی 
که به go ple tam‏ است. :0:۵ leg‏ در سقف مقز 
J cle‏ درد و مقصد آکسون‌های سلول گانگلونی است که از 
شبکیهرشدمی‌نیند نورون‌های وروی slat Sed‏ راروی 


tectum‏ (نقشه (retinotectal‏ تشکیل می‌دهند که یش 
nye ginal‏ رد بکیه و نی بصریاطلف رشان 
می‌دهد yl ts ۲۳۰ J)‏ تیه lad gS jn‏ 

اسری میتی وی este‏ قواغ انم دول 
ال «تمایل شیمیی» را نشخیس دهد که 


هرزونانس» در 
جگونگی رسیدن آکسون‌ها به چنین نقشه‌ای را توضیح می‌دهد. 
[شکل SLIT‏ عصببینایی باه رده ود بل احاست و 
اگوی تشخیس - یاتن سیر توسط آکسون‌ه نان می‌دهد که 
siphon ge ops‏ دیش ge‏ کسونهای 
سول گانگیینشبکیه از بخ شکمی شم به بخش میالی 
۱ متصل می‌شونه در ال یکه اکسون از بخش پشتی چشم 
به tte‏ جثبیمتصل می‌شوند [شکل «۱ ۳۳-۴ ana‏ ند 
بای هر چشم؛ارتباطت در بخش مخالف منز sul‏ ده بای 
چشم راست بهمفز چپ و چشم چپ Sal ie‏ سپس اسپری 
یک جراحی iil allah ap‏ چرخاندن یک چشم به نژ 
ab ۰۳‏ بخش‌های شکمی و پشتی مسکوس شوند[شکل 
adh SUNTAN‏ ناس درست اش ینی«یروهای مکانیکی 
و سپس LIES‏ دسته‌ندی بر lel‏ نورون‌ها نظارت ES‏ 


1. Treademiling 2 Centrosome 


3- Resinotecial 


@. 


اکتین با یدیل مخروط به آکسون از حالت نجمع یانته در می‌آید 
ce gl Jal‏ عقب در فیوپودی و لاملیپدبم رخ می‌دهدو 
توسط یک موتور میوزین به ge‏ رانده می‌شود.توجه sales‏ که این 
jets WS‏ حرکت چرخ cu”) asd‏ (فصل (NY‏ حرکت 
شبکهآکتین با توچه بهمخروط رگد عبرت است از حرکت همه 
bladed‏ سرعت ۱-۱4۳0 که به میوزین چسبیده‌ند. بای یک 
med‏ در ال پیشروی, سرعت پلیمرژسیون اکتین در له 
پیشرو باید از سرعت ob‏ برگشتی بیشتر ASL‏ 

رشتههایاکتینبه نان تمین‌کننههای اصلی در Sy‏ 
مخروطهایرشد دیدهمیشوند که فبندی اس که بزیباسخدهی 
oy‏ & هیرهم sh‏ ات yg Ser‏ هنز SD‏ 
زیر درهیهرکندهمیکروتول چرخش رامهار میناد 
میکروترلها در نوزم" نرون تجمع می‌بابند و توسط 
موتورهای داینئین به سمت مخروداهای رشد در حال پیشروی 
حرکت می‌نمیند در حلی که ce asl‏ انتهای پیشرو 
athe‏ 

میکرونوبول‌های در Jo‏ حرکت متحمل بلیمریژاسیون و 
دپلیریزاسیون می‌شوند یک شکل تیرزیه توولین bees‏ در 
بخش‌های پیشرفتهنر مخروط رشد وجود درده در حالی که توولین 
p all‏ بخش‌های پیر ومرکزی ودر خود اکسون غنی شده است 
(شکل ۲۳۰۳۹ را ملاحته ند نقش ad ode‏ پس از ترجمه 
در فصل ۲ توضح داده شده است, یک فرایند مثلم تجمع و تییر 
توول در تکمل مخروط رشدمزثر a‏ 

همانطرر که دایم (فصل ۱۷ یزاسون اکتن توسط 
مجموعهنسبتاً زرگی از پروتینهای تنظیمی JAS‏ می‌شود بیش 
از ۲۰ پروتئین متصل شوندهبه اکتین در مخروعاهای رشد. کشف 
ty Seas‏ آن‌ها هسه زیی ی پیمریزاسیونرشته‌هایاکتین 
رل می‌کن یا رشته‌ها را به AE‏ محدودمی‌نمان. Jp‏ 
پرونئین‌هایی که به اکتین متصل می‌شوند,اهداف وقابع اتقال بیام 
هستند که باراهنمایی پیاهای آکسون که ماد بخش بعدی خواهیم 
دید شرع می‌توند. 


Hop ST یک سيم نما ارنباطات‎ yi نش‎ 
sao oat 

eb gage lp yi‏ یی نورونهابحت 
م‌کنند oS Sp oS colt ibs td jm So‏ ها 
آکسون ob‏ طول یرای که با ری مکایکی ape‏ 


زا gals] bab gb Sly‏ مود وه طور مدای 
a‏ آن ها در موود oj‏ نان داد 

ما می‌تانیم یک استندرد Vo‏ بای آنجه که یک مولکول 
play celia‏ دهد در spat pS‏ 
oy‏ سلول‌هایی توید ود که رقم ترن هار به محط زنده 
هدایت می‌تمایند و این باید بای هدایت لام باشد. سلول‌های 
aad ia‏ یبای امخدهی Se Gs‏ کات ال 
یام برای پاسخ‌دهی باشد و اشتباه در مکان‌بایی ul ple‏ منج به 
چرخیدن در جهت خلط در سلول‌ها شود. 

در bal‏ چا خاوادها روتین هر بحث خواهیم مد (شکل 
۳-۲ که An‏ موردظر CHEM gL Sl gale‏ 
مهس ری آکسین‌های درل رد فراهممینمیند gyi‏ 
نها تیا" و دوپوتن دک هی رو" و 
bgt gl Pe!‏ هر دور اه واه راروی یامه 
igh oli, yb‏ دوطرفه است. پس | ارتبطات وله با 
حفط B Bb‏ میک ley‏ که در ole‏ عصی نقش 
ند حقظ tye‏ ارات رشتهها هبو ace‏ خی از 
سلول هاکهقدر به ایا bly‏ مناسب نیستند طی آپوپتوز Oe‏ 


می‌روند. 

افرین‌ه:نقه تینتکل که در با ab oly dg‏ مالی 
قابلنوجه از سادگی سیستم عصبی ست که ود اه دهم برهم 
نورون هار در بخش ale‏ مفز در هم می‌ریزد این پدیدهجالب به 
خاطرسیستم یام رسانی i‏ توجهی است که ep fae‏ 
Saye‏ خنوهای از وهای ple‏ رسان سح سلول بوده و 
کیره هی آن هب مقس(" ات )88 از دما سول 
سرطنی سلول‌های کیدی تولیدننده اریترپوثیتینگرفته شده است 
که پروتین‌ها در نجا بای اولین بار یافت شدند) (فس‌ها از 
lal oni‏ وکا دی( ,فص ۱۶ با 
VE‏ تاافس وت رین در Vault Sana ye‏ 
عنوانگرندهایافرین عم می‌تماین وی دربرض ااعسلولها 
یم رای یود از جهت لول دیفس به سول دای نس 
رود در تال نتشهرتیوتکال,پیشتر پم رسانی ها aa‏ به 
ileus‏ صورت می‌گیر. هر گرندهفس plete‏ وه به یک یا 


2 Semaphorins 


۱ Ephrins 
3 Netrins + Robo 
5. Slit 6- Epis 


ta) سنوی‎ nt 3 


سیستم li‏ بای بهعلکرد as Aad‏ دهد زیر رتاطات 


alent Ja glia gine‏ وود دنه اش سپس بای با 
گوس شود زا برخم چرخش: Saas‏ شکمی ب :1 
جابی و آکسوهایپشتیبه Ae tect‏ ره lage‏ اشکل 
Ca ۶‏ این مور چشم نج ب یی مکوس فراه 
خواهدشد ممکن است چزی را لابند و فر نید زیر است 
(شکل ۲۳۴۱۵ نیج آشکار بودند:پس از col‏ قوربافه در پاسخ به 
مکمی که ای سرش Uh‏ میک انش ab‏ این پرتاب 
S bol apie‏ از مکن‌های غیرییمنشأمیگرفد 
هنوز مسیرشان ره انباطات راست نم‌تولستند یبد در نتیچه 
چم رین مفز قرغ hd JIS af sige SSL‏ 
نت فده 

این ars Ha Sine‏ یلد AS‏ سلول‌ها و 
رشنه‌های jie‏ ونخاع اد برخی نع علائم نان را حمل Salad‏ 
Lis‏ یت clei‏ دنک بآ ahs»‏ نواحی یک نو 
نع دگر تاد یک نون مفردتشخیص Srl SEs‏ 
سس 


شراهد ate‏ پجود درد که نشانمی‌دهند ایده‌های عمومی 
اسپری درست بودندوگرنهخیلی چیزهابید در مورد چگونگی چنیل 
تجح diy‏ از ترکیبهای li ohne Le‏ عمبی یاد 
Canal oe‏ نسی پام hot cay‏ در باب aa‏ ند 
نقش‌های ی ریت لکتریکیععبی وال پم رات 
Je Abul‏ که بخ به مها اشکل nde‏ همگی سل 
مهمی در تحقیقات کنونیاند این زمبنه بسیار اساسی مار ی‌فرید 
oe‏ درک ind SIS gala op bbe‏ بسگیدردو 
همزمان Spb‏ چگونگی تحریک ترمیم منارهای عصبی تخریب. 


شده اهمیت دار 


چهارخانوده از متکول‌هایراهنمایآکسون وجود درد 
lobe‏ لاش ys‏ مین موکلهای اهنا 
آکسون pal‏ شده است. یه ها تامل توید آنتیبدی‌ها علیه 
مولکولهای sale‏ نوون‌های در حال کشت و عمار‌های مود 
آزمون ily uly‏ آن ها در مجبورکردن مخروط رشدبهپیچیدن 
ای که pb‏ 4 


است واستفاده Sj‏ برای شاسایی چهش با 
برقری اتباطات مناسب با سیستم عصبی نیستند. همه این 
تلاش ها تا حدی عمل می‌کردندولی Sj‏ توی‌ترین دستای بود 


BE ۱ 0 


a) اعصاب‎ 


4 داد به نقاطی جذب میشوندکه مقر لاب از لیگندهای 
آفرین 2 وجود داد چننکهاکسونهایی از Seb‏ شکمی متشاء 
Se‏ همه شیب هاینان یچیه تن و خیلی درک Haass‏ 
آنتقال oly‏ تیروزین کینازی اس بر GTPase‏ کوچک Rho‏ 
3S go il Ray 02‏ رین تجمع اسکلت سلولیاکتین 
کترلرهمییمخروط رشد ابر هه اد فعلسازیبک گیرده 
افش ممکن است باعث جذب یادفع مخروط رشدبسته به سلول شود. 


TY مود (شکل‎ chy ها‎ ya ai il 

را ملا ند و یی یز ally pale‏ ابا بگيريم 
نها bb ay‏ سیستم ply Me lal‏ رساثی که بای ایجاد 
Joly pbb]‏ در بوددبه ین ام نید شلد ple simply‏ 
هر نوع پیامی را می‌تولنند بخوانند ولی در سیستم عصبی 
سافورن‌هتحدزیادی ام راحملمیماند بر آنهدان‌های 
als wha‏ لکوروتین سمفرن ب‌مهرگان و Poe‏ 
مهره درا (شکل ۲۳:۴۲) lel ls‏ می‌شودکه ترشحاند و 
Soll‏ متصل به غشاء هستند ان pl‏ نغانمی‌دهد که برخی از 
آن‌هاروی eb She‏ مجارعمل aes‏ در حلی که بفیه رد 
وسیع‌ری دار نرون‌های by we SP‏ و هییکامی 
می‌توانند توسط larly‏ سمافورین دفع شوند سمافورین‌ها به 
رای نا پلکسین ها متصل slag Saige‏ یک بر 
گنه از patente‏ کی از وهای یرنه است 
که به نان درست‌قادبه حمل ib gw‏ و خارج سول همچنین 


ps‏ ۲۳۴۰ نس تنه‌های 
titel‏ ه) AS‏ 
gle tect‏ بخش مخاف مفز 
Cal Se‏ و شبکیه شکمی به tectum‏ 
che‏ در جهت ما مرتط است. لها 
محر نی -کیجگاهی EN)‏ چشم در 
Gi‏ (مست مهم از 


(0) شسد است.‎ Se tectum 


می‌دهد که چگونه aS‏ از نورروی شبکیه. 
بسه صورت دای از بات be‏ 
کانکلین در شبکیه در tectum‏ 
igs‏ به fk tectum‏ 
superior cellcalus‏ گوند. 


داد کس از nce‏ متصل می‌شودافسها یک ود از یه 
رده A‏ توسط اتصالات GP]‏ به غشاهای سطح سلول منصل 
می‌نود افریهای B‏ رده دیگری از افرین‌؛ بروین‌های 
گذرنده از غشاء هستند[شکل ۳۳:۴۲ | ملاحظهکنی).پروشن‌های 
رین بر مهارت سول رهنمایی کون تام سپس وکام 
عروقی ably sl‏ ولی ai‏ ما بر نقش آنها در راهنمایی و 
تشکیل Jig wb‏ است. 

Lacey ay‏ در شیبهییتوزع شدند چننکه 
sons‏ ال gat‏ ندرج هاف,رشد و نشخیص 
اسب cab‏ بان آتی‌ادیها له رین ۸5 شیی ایو 


با بیشترین میزن در جهت مقابل نشان می‌دهند. موش‌های فاقد 
رین nip Sa bop pla lly SOAS‏ که 
ید در جهت جلوی tectum‏ میرفتند به نواحی پشتی آن 
la ppt‏ بیشتر نان داد که سلول ها lain‏ گرد 
abu‏ دوشیب رای heal Jas‏ آسین در رل هرک از 
دو محور بیان می‌نمایند (شکل ۲۳:۴۳) در هر محوره مقادیر 
شخ گیرند در سلو‌های yl AIS‏ شبکیهبه حمامیت pla‏ 
رای افرین‌های ویژهمتشرشده il ۵00۳۱ lal j‏ می‌ناد. 
لس ۸ ها ورین هی که یک معورراکترلمی‌نیند امس 
ها ورین قهایی که محور دیگر راکنترل alee‏ بسء 
اکسین ها aly‏ مکان‌هایشان را در gine‏ هماهنگ 107 با 
خوننن سطرحی که یگندهایان بای آن گیرنده ib‏ اد 
بگیرد» به عنوان مثال, آکسون‌هایی که clans pS‏ افس BB B2‏ و 


JSD‏ تجربی ۲۳-۴۱ آزمایشات چرخش چشم ویژگی‌های 
مسیریابی در آکسون رام آزمایند.(8) بآمدتی طبیی اعصاب, از 
tectum )0(‏ جانی (L)‏ و چشم شکمی تا امین 
ald ls (0)‏ د عم موی [) رن ععب بیایی و( 
eal)‏ چرنشی در UE Abi‏ سبس اجازه 


چرخش ۱۸۰۹ چ 
lel‏ اعصاب | Sd‏ در چشم چیه یه دای اه سیم 
opi‏ بهسمت بشت AD) ae Gill‏ ولیبهرال هنز ای شبکیه 
شکمی است همنطور که در hts (a)‏ ددهشده است.به علاره نیم 
وشن چشم SOS‏ پنتی اه مد ات کون ریش شکمی پا 
کرده است wns (JW)‏ سکن, تهب هنم فضیهدرست 


بان فرضیه ol‏ پیش‌ینیمی‌کند یی ای است که ذخیهنده 
ست ls 3a‏ تخب مین فرشیهمسیر 
gta YS sl‏ ات که معلوس شده ات ی 
سای شبکییپشتی به atom‏ نی می‌وند ون تال 
یبای as‏ تحت گرشبکه نت نون Se tobi‏ 
athe Js‏ (4) نیج ری ae at‏ وراه 
se‏ شدهاست. 


MENS paid کمرلکس‌های پروتینی و‎ liye 
در احیهای ات‎ yd چگونه رشد مخروط‎ 
می‌سازد؛ حداقل بخشی از پاسخ. پیوستگی تمایزی به سلول ها در‎ 
مجاورت مخروط رشد نسبت به بفیه است.‎ 


ages‏ تین ها پروتینهای ترشحی‌اند که با لامیین 
ارتباط دارند (شکل {TAY‏ آن‌ها در بررسی‌های زنتیکی که 
laggy‏ با سیر غلطردر Clegans‏ که کم عتودی استکه 
در آن‌هر ساول وهر نورون مشخص شده است.کشف شده‌اند حدود 
*ژن cal‏ شدندکهسه از آنهاروی pene‏ شکمی - پشتی 
ترونهایحمی و ماهیچهایثر مرن une (TE JS)‏ 
که یک پروتین ترینراکدمی‌کند؛ 00-40 که گیرندةنرین A)‏ 
p DOC‏ پستاندا) Sy‏ می‌کن و Sunes‏ نع دوم از گرد 
ترین Se SL‏ چپش‌های UNC‏ بر زوا 
جهت شکمی و پشتی اثر می‌کذارد. نترین‌های مپهره دران در 
مطلعات چگ ونگی مسیریبی نورون‌های رابط (عرفی) در 
نخاع‌شوکی یافت had‏ (شکل ۳-۴۴ | ملاحظه iS‏ 
عی نع شوکی bl yap nb‏ محیط 
تخاع به سمت خط میانی شکمی گسترش tthe‏ 

ی آزمدنحضورمولکوله یا نع شوکیبه صورت 


شدکرده در 


۱ a. 


(a)‏ ۴ رده لیگاندها 
فترین 


نوروپیلین 
_ 00۳/۵ 
اف پلکسین ها 
۳ (0) ۵رده گیرنده ها 

هر شکل ۲۳۰۴۲ JSS)‏ رنگی) خاناههای مولکولهای راهنمء چهار نو رین پم رسان Cle Mel‏ مهم برای رهنمییرشد آکسونتأین 
میناد (a) ni‏ وتات al‏ سور ei‏ میباشد. دا ()بهشوع زرند: ی بارش 066 در مهه ان 
Suny‏ داد یدای مفرت yy‏ شاه در مها 15 نامه میشود. هرد eed usb‏ بووین AAI)‏ ی رنگ) و ناج 
ذمین‌هایدیکرند که در شکل تشان داد شده‌است.لیکاند 5ب رده FRADE‏ ذمین‌های Ig‏ 9/9 برهمکنش می‌ناید ساقورین ها با انا یرنه ها 
که موب pa el‏ همکنش Sy Hage‏ برهمکنش ها Sten nl) Nema age‏ در ایند وه 
در گنه وود ab‏ بقه به شین و نیز ند دای فینباگردههای any Eph‏ یگچب نظر میدیم رسای در هر دوجهت 
یش میرود و در برضی ورین یت شی گرد ها عم میناد هس گرده ا ji aged‏ فشای کی دزد دای Scat‏ 
همگی ترش ند و مصل به شا نم th‏ لیانهایسمانرین یادا SLE‏ درجلت مختلف متصل شود لته en ele I Sp‏ 
oa lage‏ تصل cou shih glass‏ دق در مور ین ne ee‏ بر ان چهر JY‏ وین ها پروتین‌هایدیگری 
شامل تنظیمند‌های تکاملی Shh Wat‏ در لاعات (هنمای اضافی سهم درد 


toe شکی(طی)‎ ee 
ange (eh 
vee 


شیاه 

Calon ts 
۳2 

۵ شکل ۲۳:۴۴ glob‏ پم رسای .در نع شرکی 

hie‏ نوروهای بط با جسام لین در بخش 

آلسون ها به سم خط یی شکمی رشد میدهند که با ای رین 


جب می‌شوند درکیم ۵16۵015 a laggy‏ سیر هی به 
سمت 110710 طیمی‌نماند در Sp dong Sb‏ سیر 
مخالف که از رین UE‏ دور یشود.لی می‌کند. آکونهای خاص 
در مهره دا نیز توس نترن ها دقع می‌شوند Lage‏ در کرم‌ها از 
جهش‌هایی که Slag) rep‏ حمی ma‏ یفن و در 


مره نان بهسورت ملولهای ترش که ینود بر oe‏ 
هیر در خاع ول ار نار کف شدند 


زد 9 صفحهپن نع شکی در شکمی‌ترین بخش یافت 


می‌شود بات بیشتری در سورد نش نتین‌ها از رب 


تخریبکردن زن موش به دست Saal‏ در آن نورون‌های رابط 9B‏ به 
تن مسیر ماسبشان نون شکل ۲۳۵ ون آکسونها 
به خط She‏ شکمی در dang‏ مگس‌ه و مهره رن به عنان 
مالیا ات ign Se hi‏ ریش زيم ید سل 
sai cals‏ 

sa Sg‏ این بروتئین دوعملکرد درد: کسون‌های نورون هارا 
به سمت So les‏ رشدمی‌دهد و آکون‌های Shiny‏ 
حرکتی را به دور از خط le‏ شکمی رشد می‌دهد سادرین 
ong Soy gill‏ جذب آکسون ها شود وازفهدفع شود در 


وقع eal‏ دی شد که hans‏ مر ان خاصی تین را 
دنه a‏ ررمی زتکی در کم‌ها نان داد که کیره 
Ud‏ رای جنپ ترس نی ها از استهد اه spf‏ 
Ue Ua» Uns‏ بای eb‏ وسط تین لام آست. 
سای fo‏ ان است که ار وهای Lab hon‏ 
ترس نازخ منی شکمی جذب شود کون ها چگنه به 
رشد پس از ایک خط نی کش salsa‏ ی‌تان 


تب ها داي شب هی نک 
ae ake.‏ 
vw 6‏ 
pe >‏ 
28 آفرین ۸۵ نت pias‏ 
BT 2‏ مهو 
AN ft‏ 


شکل ۲۳-۴۳ (شکل رنگی) شیب‌های laggy,‏ از دو 
pl pa‏ رسای تعایدشیب‌های گیرنده ۳5 در شک So‏ 
تشن nad wes ws‏ لین در رجستگی Bp‏ (00) در 
سمت ah‏ شیبا در ول مورهای نی مقنی[شبک بت 
فولی (6:۴) به رنگ ای ol ols‏ داش شیب‌ها در طول 
محورهای شکمی - پشتی[شبکیه) و جلیی - ya (teeta) ee‏ 
nS‏ دهد هچ HAS‏ شود رین بیشتری وجود 
دار ش‌هایسئد و طع کی قش‌ها شا میهد که چکنه ی 
aes‏ هم ارتاط رد (شکل del te‏ کبد! رن بر 
آکونهیبی‌کند 88 افع ig lp‏ سلولهای 
این 4S‏ ال گرده‌های 0۸ هن یل زد که از 
منشاءخود در aol‏ موقتیشبکیه همقصدشان در ale Big tectum‏ 
که تفن ۸ ها این تست sap‏ 


جداگنهاباهم کشت دادهشد. وقتیبیشتر بخش پشتی نزدیک به 
بخش شکمی کشت داده ad‏ آکسون‌ها به سمت بافت شکمی رشد 
ده شدند هیچ ily ip ST,‏ بخش به طورجاان کشت 
شدند, مشاهده نشد. عماره‌های بخش شکمی هملن Yeahs‏ 
داشتند که رشد آکسون cal jg al‏ پشتی تحریک می‌نمید 
ملی یک تغلیس inn Sie‏ که از حدو ۲۰۰۰ مفز ین 
جوبهشروعشد وب مین دو Seay‏ تلائم coheed ile‏ 
قوی بو cae‏ هر دوپروتین تین gu any‏ به ار 


er 


که ازگیای ble dle ls‏ شدهاست.گیرنده انا 000 اس که 
یک gy‏ یک بر گذرنده از غشء استکه فقط یک rag NG‏ 
سیتوبلاسم و ذبن‌های فیبرونکنین و ایمتوگوپولین را در خارچ 
غشای پلاسمابی دارد JSS)‏ ۲۳:۴۲ را ملاحظه کنیا کمپلکس 
0۳ یک Samy‏ فیرشیما 
he‏ ددع logy Sl‏ ای گیرنده‌های 10090 نقش درد 
رین در ورد عدم عبر نرون‌های یک سمت پدن به سمت 
مخالفاطمیتن Job‏ میناد در gh lac a>‏ ماکرد 
هی در چهش یفته‌های دوتیی که فاق دو زن P1000‏ دروزوفیلا 
هستندآمون هابهخط le‏ می‌وند وی هرگ a‏ نا 
ترک کند(شتل plo MT‏ میدن ASCH‏ 
فده شوه در یودگیندههای Lobo‏ یگندهای آن رکش 
Roto lees ab‏ در خط میلی رخ نمی‌دهد. 

ین ol‏ سا hl‏ چگونه BES ap he‏ 
به عور از خط مینی ارداتا ln‏ آن می‌شود و سپس از آندفم 
مینود یک آکسون که از خط میانی عبر م‌کند پوین Rabo‏ 
توید می‌کند راید dost‏ شود ولی آکسون در بدا هیام 
ام است یرون Robo‏ در شبکه کی توسط رون SH‏ 
ام (Comm)‏ بدامم‌افن و هرگز یه غشای سلول نمی‌رسد. وقتی 
آکسونبه خط نی comm aay‏ غیرقلمی‌شود و ناه به 
سطح می‌رسد یدای که بایدر دمترس J‏ رت است به 
یر bs‏ من pl gam ye al‏ ازخط مین بتره خاج 
رشد ay‏ قدان عملکرد all laRobo 4 Comm‏ جازه 
ha‏ به لج امی‌دهد ار آکسونی J‏ خط مان LS yt‏ 
JS)‏ ۲۳-۶۵ ان lio an gb 4Comm‏ شدهاست 
که در سول‌هایی که آکسونشن در بخش‌های چب ی راست طول 
آکسون است. خاموش باشد و در سلول‌هایی که آکسونان اد به 
سمت دیگر جر تایه وشن اند 

هچ یک زین سیستم‌هی ay lata‏ تحص بای 
سیستم HA ye‏ در وق همه آن ها دریافت‌ایدیکر 
ری اهدق مختلفی هار ld,‏ دقع یشتر نوات خاص 
سولهاینرنی کم و بش نواع بنیز ود pe‏ ای 
خیلی یا مه سلول‌ها هستند. این در ورد یل IN) lege‏ 
قطبی شدن نورون ها از ندریتتاآکمون که پروئین‌های eB‏ 
سلول eh‏ می‌برد() در opines‏ اقا نامک بینسولی 


است. وجود Slit‏ در خط 


1- Roundobeut 2 Commissureless 


7 ۳ 
شکل تجربی ۲۳۴۵(شکل رنگی) جهش‌های نترین - | موش 
باعت ally)‏ تورون‌های رابط می‌شود. )@( ردیایی نورون‌های رابط 
(قری در موجود طی ی IS‏ مت پشتیشروع میشود لو et‏ 
خط le‏ شکمی y)‏ فاش‌های سبز) رند می‌کند و np BLES‏ تلد 
شده تعاطا میتی شکی [صفحهزیه از آن عبر می‌نید )0( 
جهش sip tate‏ - تین هموزگون: یلا نون هی یط در 
مسر IS (ie sly)‏ سین به اه شکمی رنه می‌شوند و 
J Sul be (im la tps) ab‏ خط le‏ شکمی عورنماید 


می‌چرخد. 


تا داش که بر کددودرجهت سکوس حرک ند ره حل ین 
مس از eal Suh‏ دیگری حکایت داد که در LS‏ هایت 
اکسون, کمک کند نی Comm  RoboSit‏ 

موکول‌های هدایتکر 0 :مسر آکسونهای در 
حال رشد در ناع عصب دشر از Ue‏ یک نقله مجرای 
ys‏ است JS)‏ ۲7:۶۵ زنتیک اجازه کشف ژن‌ها و 
پروتین‌هیی را م‌دهد که با یر نقشه رود eae‏ اثر 
میناد یک سری زک جهشهای فیدر نم spp‏ 
ایجاد شد تا جهش‌های کشنده Jobe‏ نمابد. جهش‌ها در 
هتروزیگوت‌ها حمل می‌شد و وقتی هتروزیگوت‌های هر دودمان 
آميزش داده می‌شدند یک ght lye‏ آن ها رای چهش تاه الا 
شده هموزیگتوت gaia‏ فزنن ly‏ مشاههنخاع عصی 
Sash,‏ اي نخاع عصی سادل نع شوکیماستکه در 
نوع طبیعی شبیه یک نردبان است [(شکل (TPF‏ در دودمن‌های 
مکس ها چهش در ژنی که بای راهنمیی آکسون لازم بورغ 
میداد pally‏ در خاع عصی دیده ی‌شود.در che‏ ژنهاییک به 
این روش تسین شدند سه ژن gaps‏ الک ("eo‏ 
apy "comm‏ دادن هادسته مهم دیگری از موکول‌های 
راهنمای آکسون هستند که J‏ لحاظ تکاملی حفاظت شد‌اند. 

"ایک cating‏ ترشحی است |شکل WT‏ لاه نی 


ae La ae ete شکل ۲۳۰۴۶ (شکل رنگی)‎ ٩ 

ی 
در جهش یافه‌ای راهنمای آکسون در نام Os‏ 
عصبی حشره gE SLD Gul)‏ که 


مسرهای رها بای ورب کر مبرند  Toba‏ 
ay (lS nS‏ با ها ها 
ghey‏ ستندکه با دسنههای طلی کون پم ep‏ 
Slag bas‏ از مامت pop SLAs‏ 4 
دست آمه بدک در نها هر ons‏ می‌وند تب Portis‏ 
شون و به خاطر هبرگ چنین دنبای شون. ما 
AZ Gang‏ و۳2 یود تشخیص داد شوند 
joa LS‏ ی ب ناس که در dsp cnn‏ 
مشاهده شده است. در جنین درزوفیلا ira‏ 
زتیکی بای مین مرلکول‌های لام بای سای 
ate‏ آکسون GLE (be)‏ ده las‏ کوی رز 
قسپو‌ای رنگ pind‏ جسنین درژوقیلا 

میرن بای مشاهدهچهش یانتههایی که صیریبی آکسون ره od uy‏ ‌دهند. تفه شدهاست. در (b)‏ الگوی طبیعی دبده می‌شود. تاد کمیٍ 
از هسته اد KS‏ پزی نان دادن BS‏ میاه رنک gl‏ هستند در (-) SAE‏ عصبی Ba‏ هموزکوت بای سه HF‏ تفت IE‏ 
داده شداند. 


اسلیت 
fale ples Go‏ هنود "نی" 
ave CM Cp Rene re eo ee‏ 
ae‏ شا کار دم هراشا 


Soot 


نونی که با اگوسیتوز و اندسیوز Igy 4,9 heady‏ و در برخی مارد قسیم لیا در دست دندشن sab‏ 
آکسون ها و ددرت هاکه utp pO‏ را داد )8 چون انا خطنششان در a‏ از کشف شدد. در 
تاد رها گنل بای فا ch‏ نی نرنهایک alas)‏ نان مرکولهای زهنای Sifu IS oy‏ 
نوع تصوبری از Srp id‏ با یی Sl glee‏ موم ده که i a ada‏ سول 
خی بل ام روتینهی BMP Nine‏ و حجهرک(؟[خسوسا Syne‏ 


مکننده‌های تعاملی نیز کسون هار هدایت می‌نمایند 
در فصل ۲۳ با دسته‌ای از پروئین‌های ترشحی که سرنوشت 


1 Hedgehog 


شکل ۲۳:۴۹ سمفورین ها موجب bye‏ رشد 
playa pian alge‏ معلولمتل 500021۸ ا سمافورینهای روی 
وهی کم 5۵۳012 بای cup‏ مرو pb Js‏ 
یرای کین و Jae BD ste‏ میناد عم رن 
هم درست زان سول مجبتفکیک مغروط ند pl‏ )4 
hag ob‏ )ای Nady See‏ یش AEA‏ 
crn‏ م‌شود از Sh‏ ری Rb‏ در تچ 
Ra fleas igi‏ ال ول می‌شود واتال apd‏ 
تیک خاع J Ras cot be‏ شده مور میرد 


موتی 800( نیز A oy gaa la pes‏ 
در که محموع کل پچیگی Seal LoS‏ بت 
تاش میلون‌ها کون SS ae leone St‏ 
Sveti‏ 
ei 9‏ شوکی در ال at‏ (شکل ۳۲ did‏ کید 
حتی در غاب نتوین بخ از آکسونهای cag jpn el‏ خط 


1 Sonic hedgehog 


شکل ۱۳:۴۷ (شکل Wot lap (gy‏ طویلشدن جلیی- 
عقی نورون‌های ly‏ را در نخاع شرکی موجب می‌شوند.(8] نع 
شوکی یک جین ۱۳ bein‏ سیر یک ورن که به نک قرمز نان 
داد ده =p ep 0) ca‏ از همان سر که ape‏ 
مختلف اه با رون‌های ns SOP 8 Uh‏ میتی میسن و 
نورقم که سر pase hil oe acl‏ 
دوه هی Wht‏ که یی A yan fb‏ 


شکل تجربی ۲۳.۴۸ (شکل رنگی) جرینهای say aa‏ 


در مخروط رشد نسبت به زمان اندازه گیری شوند. )0( رنک حساس 
به (i) CaP‏ بای ند ادن chats‏ در Ca‏ داخل pl‏ 
yt ell‏ نگ C2 a ohhh‏ حساسنیستو به نون یک 
Giada apt pli bb Jas‏ ناگانی 3ج در یکی ز 
فیلوودیها توجهکند 


موردش بحثکرديم مخروطهایرشد در محیط کشت مینوان به 
طرف نووترانسمیترهایی سئل eel‏ جذب شوند. 
مولکیل‌های placa‏ مخروط رشدبا تیم عستقیم اکن واسکلت. 
Jue Jy Sere‏ یایند gy‏ دنه ng‏ مات از 
پشرفت مخروط رشد می‌شوند یا باعث چرخش آن می‌شوند. 
جاذب ها مخروط رشد را تحریک بهحرکث در جهنشانمی‌نماند. 
چرخش مخروط رشد با لیجاد اکن PEEL leh‏ 
فیلوپدیا با لاملیبودا هر و در یک طرف مخروط انجاممی‌شود 
برعکس my Bl‏ آنهابربخش دیگر انجاممی‌ود چگونه 
همه فاکتورهای رانا sy‏ مخروط رشد اثر می‌گارند؟ رک 
چگونگیپاسخ مخروط ردب بیش از یک سیستم راهن به یکره 
یک سأله جلب در یولوژی سلولی مولکولی است. 

"ان زادی بر رفترهای مخروط رشد می‌کنارد تفیرات 
دی در oa cb‏ دوره‌های کت زک ان رخ می‌دهد 
(شکل (ITA‏ به خاطر عملکردهای پمپ‌هاء کانال‌ها و 
پوی‌هایجدکنده لیم ad‏ عورش نرنی eb‏ 
خارج مها می‌نماید در نتجه |* 027 |کلی‌کاهش blogs‏ خصوصا 
بای زمان‌های طولانیمی‌تند رش را تحریک ales‏ خیرات 
موضیترو ظریف‌تر رسیم می‌تان بررشد جهت‌داثر ید 
افزایش CaP]‏ موضعی ays‏ در جنب مخروط رشد در 
نردیک‌ترین نقطه به جاذب رخ می‌دهد. 

سمقورن و دافم‌هایدیگر cil‏ سخروهای رشد ابا 
لمیزاسیون کین موجبمیشوند (شکل HIVE‏ هم از شدن 
اسکلت baal‏ در جنب مخروط در نزدیک‌تین نقطهبه 
مخ م‌دهد.همزمان, ندال با یتکرین ها در مجاورت لول به 
طور ll‏ بهبخشی از مخروط رشد il‏ شکستن به صورت. 
مستقل از مازیکس اج Je‏ میهد فقان اکتنمنجر به 
cu‏ میکروتوها در ای میشوده مخروط رش توسه میب 
دافعهمخروط cay ad,‏ هرن به یک از سری مرحل که ۱:۸0 
غیرفعال می‌سازندوتجمع آکتینراکاهش می‌دهند بستگی دار پس 
موجب از بین رفتن مخروط رشد می‌شوند 


رشد ogee‏ نم sage‏ نهای در حال رشد یک 
آکسون صورت می‌گیرد (شکل ۲۳-۳۷ را ماحفله کنید 
bg) |‏ وی ملق گنت ماد کوچکی هستد که 


BN ملکولی‎ ae سنس‎ 


دیگر نی shh‏ در 
راهنماست.اثات 
Sail‏ 


مینی شکمی ay Se a‏ 
صفحه مین Ia le‏ بنیمندن فد 
نقش tS lst‏ دست آمد که () سلول‌های 
anlage ey} sh‏ آکون‌های بط ر در an ar‏ بافتی 
بازآریی می‌نماین. (۲) نورن‌های ایزوله در محیط کشت به سمت 
یک مبع خالص ad posh yyy‏ چوش load‏ که 
رال یم il ah‏ ی مسیریبی sige BLL yy SA‏ 
پس آکمون‌هایراط تسط تین ۱ و هب سمت خط نی 
شکمی igi ln‏ بریکس: پر 
iS Me te‏ از sig ie sys‏ دده شده که 
He‏ یافتههای ips‏ در shag)‏ خاص BMP‏ دای 
نوقصی در راهمایی آکسون‌های ay‏ هستندپس dod, agp‏ 
به هل دادن توسط نرین ۱و و هل دادن»توسط 3۱1۳ پاسخ 
می‌دهند 
OD‏ شوکی در حال رش پس از رسیدن آکسون‌های 
نورون‌های Dal pe ye rl aba‏ هب سرعتبه 
سمت سربرمی‌گردد[شکل hay BATT‏ از آکسین la‏ 
سبرشان ردرطول محورجلوبی-پشتی(۸-3) [درجهت سر به 
دم) ly tale‏ در مر aaa‏ در ایند LEM‏ کمتری وجود 
درد کشفات به دست gal pf patel‏ درف و موش نشان 
می‌دهدکه پیام‌های پروتئینی ترشحی ۷/04 نقش مهمی در اگوی 
LAP‏ بی‌کند.کابرد یک سیسم یام ley‏ مجا ری رشد 
AP‏ نسبتبه 10-۷ ممکن است ماع هم پیچیدنسلول ها در حدود 
محورم‌شوند Su‏ سول ها در مود مجور a‏ طور همزمان 
تصیم می‌گرندنقش بازی aS ge‏ در اصل WM‏ یز قش درد 


ie بشترین‎ 


های ۱0۴ که از ely‏ 


il‏ پروتئین در شیب صفحه زمینهلوله عصبی با 
نزدیک به سر تلد میشود نورونهای کشت شدهمیتولد جذب 
Wt ar‏ شونو تاغل بقل پم Wat‏ موجب نواقصی در 
Wat apa 295.9 gh wha shops ple‏ همچنین در 
هدایترشد نرون‌های گانگیون به Ai tectum cae‏ نقش 
دارند (شکل ۲۳,۴۰ را ملاحظه کنیا 


مولکول‌های راهنهای آکسون موجب بازگشت مخروط رشد. 
می‌شوند 

eye‏ رد ما یک Sal Spins‏ هسایگانش رای 
تصی‌گیری در مود نک امه بای گسترش آکسون ناس 
اس مود اش و میدهد. له هی eta‏ مار 


ao ریت‎ 


Je cntlaw lle 8 |‏ بر sy‏ گیرند‌های پلکسن. 
| نها ارات esd‏ بر روی مخروطهای رشد دارند(شکل 
| 1-4 را ملاح aS‏ 
oF ely |‏ برای رشد مخروطهای حاوی کبرنه‌های 
ذترین مائند DOC‏ جذاب هستند اما همچنین نتریتها 
| می‌توانند پامهای دفع‌ای نیز داشته باشند (شکل ۲۳-۴۴ 
| ملاح نی ترا Weg‏ راب سمت جای - میای 
| در kb‏ نخاعی مهره‌دران colle‏ می‌کنند. 
# غربلگری 
اسلیت hg‏ 


جر به کشف پروتین‌های روبوه 

alley cl cal‏ ترچ می‌کند 
که بر وی رده رو عمل کرده در حلیکهکامس یک 
رن گلزی است که ates ike‏ وب لح سلول 

Se راکتل‎ | 

| مجموعه ین 9 lle‏ یماد مین که به کون اجازه 
می‌دهد که به سمت میانی رشدکرده و te‏ از آن رشد پیلا 

| کند (شکل ۱۳-۲۶ را ملاحظهکند 


سه نوع از پروتلین‌های ترشحی نخستین بار به عنوان 
glans |‏ رشد شنامای شدند که اعمال هنایت 1 
Wats BMP bye pel‏ و حجهرگ (شکل ۲۳-۴۷ ۷ 
| ملاحظه ند 
lye *‏ مایت گر آکسونیبهطور مستقیم یا غیر 
مستقیم رشد مخروط ,| سب می‌شوند شروع رشد بهعلت 
تراك موضی فاکتورهای Sean‏ برروی غنای مخروط 
رشد la atl‏ ام دنر ge‏ سیب نوات در 
کلسیم شده و یت gd gS‏ تفر داد و در 
فسایتهای مختلف gLUGTPate‏ کوچک مثل :ها که 
| همایش اسکلت وی را کترلمی‌کند نقش داشته باشد 
(شکل ۲۳-۴۹ را ملاحظه کنیا 


شدیم که ارتاط ما را با دنیای اطراف ما تأمین می‌کند دیدیم که 
چگون نامک هاو وین leaf ee aaa‏ 
tails‏ خص‌نورن ها عطاقت al‏ سکلت سللی سل ها 
شکل می‌هد Sin‏ برخی یک مترطول درد و بقیه اگوی en‏ 
و بسیار پیچیدای دارند. فرابندهای انتقال و کنترل قطبیت, 
نامک هاوماکرووکولها aly tel‏ مناسب alae Sp‏ 


| نامیده می‌شود. 
* مخروطهایرشد, شد کمن cain‏ کرد وین 
| مین کندةاصلی اگوی شروعتومعه در سیستم عصبی 
saat‏ 
cI‏ سالی که رشد مخروی | شکل میهد جاری 
legen‏ از سیکروووپاست که در یک مجموعه از 
Sai al elds‏ قزر گرد Se)‏ ۳۲۸ ا 
dnd‏ نی gal‏ در قه رشد مخوط رشدب yo‏ 
| فیلات te‏ تجمع یه و بعد JS‏ روط رشد از 
| هم ده می‌شود.میکروتبولها گسترش با در ان رید 
ange‏ تا رشد مخروط بهحوبی صورت می‌کرد 
| (شکل ۳-۷۹ ملاح ند 
Goss‏ روشتایی در که ب تکو‌کهمحل یی در 
he‏ ست بردهمیشوند و در قالب یک نقشه نمایش داده 
| می‌شوند (ذکل ۲۴-۴۰ را ملاحظه $ fa‏ سلول‌های 
Sad isi |‏ شیاه نکوم ود ميدهد نم 
این الگو را حفظ کرده و در نتبجه نقشه شبکیه با نقشه موجود 
در تکتوم مطبقت پیدامی‌کند. 
| 8 آکسونهای رشد یافته از شبکیه به تکتوم به دو صورت 
مینی- جابی وپشتی - شکمس tgs‏ (شکل ۲۳۳۴۱ 
tah ade‏ ین رشد توس امهای پروتینی متومی 
صورت م‌گیرد انسلات متفوتبین سطوح مخروطهای در 
حل رشد و سار نورون‌ه و ماترکس IS‏ سول پر مسر 
| ای ad bse‏ میناد 
8 چپار gimme‏ هدایت مولکرلی تا به حال جداسازی شده 
ات (شکل TTY‏ سکن فرین‌ها و + 
سافریها و پاکسینها؛ plays‏ گیرد‌های 002 و 
اسلیت‌ها (Slits)‏ روبوس (Rebus)‏ و کاسس {Cumms)‏ 


داد اعضای زیاد این دسته از خلواه‌های پروتئینی اغلب 
تفکیک نفش تک‌تک UT‏ مشکل کرده است. نعمی این 
خانوادها به طور محکم در طول تکامل حفالت شداند و 
حتی بعضی از عملکردهای Ul iy‏ در تکوین ماد هدایت 
جابی - وی رشد آکسون به J do‏ حفانلت شده است. 
آفرین‌ها و تاه در هدایت آکسونهای گانگلیون Soo‏ 
مهم هستند (شکل ۲۳-۲۳ | ملاحظه کنید دسته‌های 
مختلف بوتئن‌های Eph‏ در cae 9 pla‏ عمل کرده 
و سیستم دوبدی تشکیل می‌دهند. 


at‏ رای shes BOS)‏ سلول- موکلی با طلاعات 
هی‌تری در مورد pal gal oo gale GLa bs‏ احتمالا با 
یشرفت‌های Job‏ در روهای تموبدای که ناجمی با 
pen‏ است در کیب May‏ رها SiS Spe‏ 
فالیت‌هاینورو‌هایمنفرد یا ناد یدی از نورن ها به طور 
همزمان می‌باشد یبن پیشرفت‌ها می‌تانند چشماندژی 
labs‏ بای درک fe‏ ونم Se‏ کار هر بای درمان 
یرای SHS Job‏ رو سیستم عبیاثر میناد 


hate soa St SOLS Sy‏ می‌نوند بای رخ 
می‌دهد. در پستاندران, بوبیی زمنی رخ می‌دهد که اپیلیومبییی 
بینی یک نوع منفرد گرندة lege‏ بان iS‏ گیرنده‌های بویایی 
یک Ap Spt‏ ژن بیش از ۱۰۰۰ Hoe‏ روتینهای 
ath aie JS] aly‏ ذرات عطربه گرنده یک آیشر 
پیام‌دهی رکه توسط پروتئین 6 وساطت می‌شود(یه نام ]میلقا 
میناد مطاعات ای نشانمیدهد تددکمی از نورونهای ce‏ 
by‏ دراوم بینیوجودداندکه Lael‏ خانوا گرندة همه با 
آشر آمینی (TAR) (trace-amine)‏ گیرنده شیمیایی که 
at lays‏ بروتین G‏ میبنند As (CPORS) aa‏ 
مستقلازگردههای thee le SoM‏ نوم مرش ۱۵ نو 

ر کد می‌کند. در حالی که ژنوم انسان ۶ تا کد می‌کند. 
a‏ محفقان ری tle‏ لگوی ین ها در ia:‏ 
نی 7۸۸118 ربا هیریاسیون در ج msi)‏ قر داد 
همة TAAR ۱۵ ln cle‏ موش مور آزمیشقرکرفت. 
ما yey‏ نی بهدستآمده در سری بای شکل زیر تشن ددم 
شده استکه در آن 7:۸۸186 و 7۸۸1۳7 با کاوشگرهای (Probe)‏ 


فلورسائت در یوم بینی موش تعبین مکان شده‌ان.کاوشگر Gone‏ 
رنگ فلوئورسنت سبز و ۲۸۸7 با رنگ فلوئورست قرمز 
fils‏ شدن. سری pal‏ شکل, جاگ گردة ۲۸ بویی 
موش, (۹۷001828 سبز) یک گيردة کلاسبک بوییی و TAARG‏ 
|i)‏ شان می‌هد. هر تک رنک شده در تصاویر لکری 
SiS‏ یک ol sg‏ مقر م‌شد. glad‏ ت 
Sil So he pst‏ می‌دهد ان اطلاعاتچهپیشنهادی 
دراه الگوهای بین DTAAR‏ می‌دهد؟ 


oN Aloe سلولی و‎ nit ال‎ ۱ 


Jas‏ ینید layin‏ سول ها اه مهاجرت و گستوش 
a) tals‏ میستمهای پم رسای وهای دح 
توسه | به fila ca‏ ثامل بر ماک همچنن در 
Jas‏ خی We‏ وهای دک فده یشوه ela‏ 
مناد le ly‏ یومنگی سول سول مانتیو 
شیر بین سلل‌ها po ela gu!‏ مجزه 
پروتیهای ای که SL‏ رزی Shy belo‏ موکولهای 
متاولیک Sy‏ کل هموستزی ای gy‏ اند 
با ad lage Sy ln fy ls‏ الهای 
دریجه‌ار th‏ و 8d‏ ای سرهت وید یایند 
و سپس ah Jl ofl‏ هی عمل خیلی سریع را 
aye‏ سیستم جع Jil a  زویسوزگاو peg‏ 
Sala Jo lanes‏ شداست. Be ggg‏ 
mache > dale‏ نو ,درد دا بوومزه خن 
ae‏ خو نون کی ی سای Sao‏ یاس 
تحریک مین و فلت nll i‏ میناد سلولهای 
نها و لیر شکلمی‌دهند و برضی PUI)‏ 
hopes‏ ات و بای امه مهن یشرفت‌هایی که در 


بنیدی با 


زیست‌شناسی سلولی سیستم عصبی رخ می‌دهد با پیشرفت‌های 
فان در جستجو بای lS‏ تخر اطلاعات حسیء 
تفکرات تال jh sale‏ خوردی توس مارهای عصبی 
رای کترلتحرک ایا و ch (Ail‏ یخی احماسی 
توس ستارهای عمبی hae‏ است. برخی آمایشات با 
تکنلژی‌های غیرتهاجمی pd pl!‏ که هرن تا لین ها 
نورون ( مشاهده tai‏ و فعلیت الکتریکی جاممی SET‏ 
میناد clad‏ هب مشاههتدکمیسلول به مور aja‏ 
pS pany jolly‏ سول اد ند ورت مود از 
able btn) alts‏ موی برشی از تین تهج ها در 
احبه جستجو در مود pale‏ حافظه وه استء در 


se 
حافظه به تشکیل نورون‌های جدید بستگی نداره در عوض‎ 
نورونهای موجودتقبر فاد تغیرات در نعدد و مقلومت‎ 
lla al و پایاریخاطرات مور‎ ay سیتپس‌ها الب در‎ 
کنونی بهتفییر ملکولی که سیناپس ها هم در سلول‌های پیش‎ 
alge el تفیبرمی‌بابند‎ aan سیناپسی و هم پس‎ 
یک مشکل مهم ین است که به نظر می‌آیدتددینورن استکه از‎ 
اسی سلولی مولکولیامکان‌ذیر شده‎ 
Bh یک درک کامل از هنزب‎ an است دراین هر نقش‎ 


۰0۰ ات۱۳۳ 


چه چیزی دبا یرای pony‏ که با ریات مود alee‏ 
TAAR to‏ رخ می‌دهد نشان می‌دهند؟ 

.در سری سوم SEAP ead lle‏ در سالهیی که 
موش (STAARS)‏ اه بالق گرفت PSL‏ 
عرش Jal‏ ریق شدهکه‌ا ند موش از اسان به sale So‏ 
ان Soll lie‏ شد که ایا در گرف زیر نشان 3b‏ 
leas‏ موش‌هادرسن یک Sale‏ بهبلوغمی‌رسند. ین اطلاعات 
یزی See‏ است دراه مایت زیستیتورونهای TAARS‏ 
در موش SS tay‏ چه lla‏ ید رای پشتیان از 
فرضه‌هایتان اه Sago‏ 


0 -mraans با‎ -mraans 


Bet ARS 


SEAP ectty 


Ag کلامیک‎ saa SS ددما‌هایملولی‎ j gs. 
بیان می‌کردند نیز با ژنهای 53:55 7۸۸های‎ || WTAAR ونه‎ 
این‎ SS له ب یک زن‎ pasa ais مختف ده‎ 
CAMP Jone شده تحت کترلعنصر‎ nj (SAEP) jad 
رکه در شکل زیر ان ده شده‎ la سپس سلول‌ها‎ tad og 
SEAP cole است در معرض آمین‌های مختلف قرر می‌گیند و‎ 
را بای برخی ۸۸8های‎ SOU مین می‌ود این شکل‎ 


نموه Le‏ می‌دهد =m)‏ موش, = اسان ین اطلاعات چه 
چیزی را دربارة 7۸۸ها آشکارمی‌سازند؟ منجش فعالیت SEAP‏ 
۲ 
°ABCDEFGH‏ 9۵۶ 
rane‏ 23 
my‏ “ 
۲ 
i‏ 
dleoolllloas tgoollann‏ 
سا are‏ 
ی ain‏ 
۳ ۳ 
[ 
۱ ۱ 
اس 
ی 
mt‏ 
۱۳ 


ار موه 


سلول‌های oT‏ رپتورهایسلول‌های 7 تال سلولای T‏ 
همکاریسلول‌هایسیستم al‏ در پاسخ‌های Tal‏ 


حین ری لله وهای خود مین وش ده ony‏ 
به ام خودایمنی abs)‏ وجود ورد 

ol >‏ فصل ما سا هسیستمایمنی sre ie‏ 
برروی دولکله وله مسیرهاییکهبه طوراتحماریسیستم 
jl‏ در laa‏ مین Ce ASE‏ یزان از 
1( داع‌های مکانیکی و yeas‏ 
یم نی alt)‏ بت (ختصامی][شکل ۲۴-۱ فعهای 
مکایکی و pe ghd‏ ایمی عمل SAG Se‏ ای 
ذانی مستازم سلل‌ها و مولکول‌هایی هستند که در هم زمان‌ها 
حضور ند رال میتود Up Leo Bad)‏ نا 
محدود از ین وهای مخاف استه در عوض, پاسهای 
cb tl tel‏ چندین روز و به صورت کال اختصاصی, بطور 
کامل تکاملمی‌اد به عباوت lel Ro‏ نی babe‏ 
secs ly‏ خییکرچک در فرشا sae‏ تا 


Fld, plaid 


سه سد تشکیل شده 


رئوس مطالب 
| ۲۴-۱ نمای کی Obie siglo‏ 

۲۴-۲ ایمنوگلیوین‌ه: ساختار وعملکرد 
تنوع آنتیبادی و تکامل سلول‌های 3 


oil پردازش‎ 


| 
ret 
it 
wes 


اینی وضیت حافتی در زير Uap‏ عومل مضر ipl,‏ 
می‌باشد. سیستم دفاعی میزبان اشکال مختلفی می‌تاند داشته باشد. 
و همه بانوزن‌های مولق یی بای فلج کردنسیستم امن با 
دسنکاری آن a‏ نع خودنن led‏ رین عمل مق ین 
اوژن یک عمل تکامی در این فان pate‏ به همین دلیل ما 
موردحمله ویرو‌ها tot rere Ty A Eig es St‏ 
بیماریهای عفن نقص signe‏ فا eh‏ می‌کند SUN‏ 
بین بردن oben‏ ضروتا یدای برای Sale‏ پاتوزن رده زیر 
حذف کامل shine‏ بلاقاصله منجر به حذف gale‏ می‌شود که 
اون درآ تکیرکرده 885 یداد سیستم نی که ود یک 
lle Jel a!‏ ایا ند منجر see a‏ نی opt‏ نزن 
خواهد شدکه bly gle‏ چیزی که Lia‏ زندهم‌ناسيم 
مایت درد در عصوض ELS‏ همم راستای پانژ‌ها و 
میبان‌هاشان a‏ وهای که من تلد bo‏ نس وه داد 
oe!‏ می‌هد نا روش‌های ماه پیچیدی را رگد که گر 
مان توند یسم فایش هو بخشد مجبور به سای با 
پتوزن شود.سیستم cal‏ فدربهجم‌آوریپاتوزن‌های Laas‏ 
متوع و همچنن te ba‏ میاشد و ممکن است در ان 


۳ 
conn) 


pal‏ اختصاصی 


PH lb led ago و پوستمیشد.‎ Ul bt Se lal مهره‌ارن.چب:‎ ea ee fp شکل ۲۴-۱(شکل‎ 


ها اد لور فیزیکی 


این aoe‏ ده یی Spl‏ در شک یبد ان مهافت دی راد بل همان هم رون 


این سای ob‏ )( ند و ey ip pe al‏ نیک مد Seo‏ و alg (aoe‏ و موول‌های 
al‏ نی میاه da eb‏ کیت وله وهای (tgs So‏ وهای (NK) sank‏ وهای کمن و 
gals!‏ وه( و سا tale‏ موجه apie‏ ای ای در عرض babs‏ چد ساعت بعد ار عغوت Ib‏ می‌شوند. Sh‏ 
sage‏ 3 7 موجه pe‏ ای کال سیستم 
a8)‏ چدین hye in‏ محصولات نی ای سکن eked‏ یی رخ هر pode (Daca‏ محملات خی 


وهای که توا ale‏ ای حتف نود el‏ ین او( )به 


شا bal‏ (لات ۷ Beh Sd J‏ سس یی ناتسهل AD) 2S‏ هدن نع سل ومحصولاتترشحی در cei‏ 


یش دای وی fT‏ کمک میکند این دو مد ee‏ هم مريط شود 


چگونگیتنغ در سانتارآتبدی که به شنامایی اختصاصی 
آتی‌زن‌ها کمک Ws‏ را بحث م‌کيم,تنوع Og‏ زد 
آتیزن‌هاکه نوس سیستم el‏ شناسایی می‌شوند بای ما نحوط 
parts SiS‏ رد عاصر ژتکی در افومیتهای 1 
و1 که معمولاً سلول‌های 9B‏ سلول‌های 1 نامیله می‌نوند و 
sl ye‏ سفیدخنی وه و شناسایی اختصاسی تین ll‏ 
می‌دهن,آشکار al ails‏ ژنی گیرنه‌های اخنصاصی 
آتی‌زنها را روی لنفوسیتهاکترل و سرنوشت نهاییفآیند 
Se util at‏ 

ela گردههای‎ abe! نچر ب‎ pape @ Sl 


اسخ‌های سیستم al‏ را تحریککند) و چگونگیحذف این وا 
پیکنه توسط سیستم این اماس pare‏ فردزیست‌شاسی 
سولی و موکولی این سیستم را نشانمی‌دهد. ما ان فصل را 
GAD‏ از ده پستانرن, aye‏ لیگران ضروری 
سیستم این تی و اختصاصی و نوصیف التهاب. یک پاسغ 
موی ie) dake‏ که منجر بهفل jl‏ سلول‌های 
سیستم geil‏ و فراخونیآنها بهمحل اثر tly‏ شروع pte‏ 
درد بخش بعدی؛ساختمن» علکردمولکولهای بای که به 
ساخترهایمولکوی اختصاصی آیزن Perley‏ می‌شوندر 


S as St‏ فقط در للهای juny he‏ یی 
alas ap‏ عت دربن وهی بای یک بروی 
وژی و لیس بان عم می‌کد مد el‏ یج 


یماری شون ASE‏ یز موجوئی هستند که ype‏ باعت 
بیماری شوند. به علت پیچیدگی رو به افایش روش زندگی نک 
یاخه‌هایی مش تریانزوم: مسبب بیمری خراب و کون 
پلاسودیم. سیب مالیا رجوع به شکل ۱-۴ روش‌های 
cll‏ در ply‏ این اوه phe ohne ht glo‏ 
SL Kye‏ و اجه یه lal‏ که ام پیمری در 


حیونات می‌شوندا آغلب میکروب نامبده می‌توند. 

موجه Gb agg‏ مسیرهایمختلف ای wig‏ 
پوست ay‏ تتهیی ate‏ سطحی در حدود ih ۲ sqft‏ سطح 
JU!‏ که ای ale‏ سده ری و نیتال را میپوشاند 
سطحی IS‏ توجه در BLED ۴۰۰ ope‏ میشود همین 
سطوعبطور ام در مرض ویروس‌ها باکتریهایمحیط هستند 
ژنهایموجود در Ue‏ و عامل PL Jatt‏ جنمیء 
ILS) Mb!‏ موجه می‌نوند مود هدف فرر میدهند ak‏ 
یک فرد متا gil a‏ یلها Jag‏ ا رها م‌کند که 
رای استشاق ya‏ شخص بعدی آمدهاست تنیز ما شود 
آسیب‌دیدگی بوست. حتی اک ایک خراشیدگی جر باشد ی ورود 
it‏ سطح یبال که بافت‌های تحتنی را محافظت می‌ند. یک 
سیر آسان بزی لودگی توسطپاتژن‌ها فاهم می‌آوردکه Callan‏ 
صیر ورود یک منبع غنی از مود مفزی برایباکتری و سلول‌های 
مورد نیز برای تکثیر ویروس را فراهم می‌آورد. 

تکتیر ویوس‌هادقیًمحدودبهسیتوبلاسم و Se ad‏ 
ag Sie‏ چیه منز روتین و pS‏ اتکی ویروس 
تفای ile‏ وروسها همین np‏ دب 
ans aed‏ آاد ییون از طریق سول بهسلول pL‏ 
تر pb lay St‏ یه تکتیر در فضاهای ihe Ge‏ 
aa‏ در بعضی ناد بطوراختصاصی به سول‌های میزان 
حملهکرده و در Sui bul‏ می‌کنند چنینباکتری‌های داخل سلولی 
که به وسبلة عمل آندوسیتوز با فا گوسیتو پاردسلول می‌شوند یا در 
Mts la Sig‏ وی ار cull bbe ye‏ وزیکول‌هانشوند در 
سیتپلاسم زنگیمی‌کنن. رین سیستم دفعی he‏ یبن نه 
ab‏ 2 به io‏ ویروس‌ها و بکتری‌های A‏ باشد ASL,‏ 


ope به‎ 


مرن 


مخفیگهسوی one‏ اوه نیز ید زين پر 


poll wala LS روی سلولهای 9 و 7 می‌شود‎ oa 
شناسیی آتی‌ن‌ها توسط این گبرندا خیلی متفارت استه‎ 
دست‌نخوردهبطورمستفیم‎ cole cl LB گیندههای سلول‌های‎ 
این کار را‎ aay as 7 واککش می‌دهندآماگیرده‌های سلول‌های‎ 
ob DA ۲۴-۲ در عوض, همان طوری که در متن‎ as نجام‎ 
شده(پنزش‎ ISS JSST می‌شود کیرد‌های سلولهای‎ 
By سطح سلو‌های هسدف که ببه‎ HT شسده‎ 
کدشده توا مجموعه نی سرگاری نسجی‎ dni SS 
می‌شود را شتاسایی می‌کنند. چگونگی تشکیل‎ h|(MHO) اصلی‎ 
نشان می‌دهد که‎ MHC گلیکوبروی‌های کد شده توسط‎ 
به ار سیستم‎ JBL پرازش شده ای فهم ما از حو‎ gil 
اهمیت دارد. همچنین گلیکوبروتین‌های کد شده توسط‎ cal 
سرنوشت تکاملی سلول‌های 7 را تین می‌نمایند به‎ MHC 
Sj Al) ij صورتی که بافتها و سول‌های خود سوجود‎ 
خودی)برخلافآت‌ژنهای باه بطور نما نمیتواندمیستم‎ 
Saeki ایمیراتحریککنند. اي فص راب یک دید‎ 
بر همکاری ین سلول‌های مختلف سیستم‎ ASE پاتوزن و‎ ea! 

ایمی که بری یک پاسخمزتر از هسنند sponge OU A‏ 


از نجالیکه سیستم ایمنی تکامل Lath,‏ پانوژن‌هامقبله کند 
پس ما نیز دید کلی دربرةدفاع chen‏ را با بررسی جایگاهی که 
پنژن‌هایمعمول یافت می‌شوند و جایاه تکتبرشان شروع 
wo‏ بدا alba, gly 1 yin lal pg‏ بعضی از 
ge dol Jl‏ و موکلی pal‏ م‌کيم. 


پاتوژن‌ها از طرق مختلف وارد بدن شده و در جایگاه‌های مختلف 


3 می‌گذارد قادر Sa‏ 
مستقل هستنددو دسته متدول از پتژن‌هاءریروس‌هاو باکتریها 
اساسا در روش‌های تکثیرشان با هم تفاوت درند.ب استثاهلی‌مراز 
که در هماندسای BL‏ زنتیکینقش OP‏ ویروس‌ها بط کلی در 
مائین‌های لام Ltda js ay‏ نقص درد رین رای 
تکر امه PEP thay Gay ine gla be‏ 
باکتریها از Sup bd‏ مستقل هستند Spey‏ 
سلول‌های SS ai ASE chi‏ همین مسثه Sl‏ رشد در 
آزمیشگاه در محیطهای کشت مناسب راب ها می‌دهد )4 ات 


شکل ۲۴-۷ سیستمهایگردش خون oe lp‏ پا لب 
MS el‏ شرلیمبتیمی‌شودکهخون گر خون به 
ha‏ لین باه اد کرد و دننیب همه لولهای ینب 
ود ی eed‏ اکن وود زد eh ny Lg‏ 
بای بو کی حجمی Ane‏ حجم خرن در PS‏ این ی از 
ow‏ ساختمان‌های آنانومیکی خاصی نام گره‌های Gil‏ عبور کرده و به 
سور لب کش خون زرد وان که پیش سای 
Bue‏ 7 موس که وهای 7 Sash Sealy‏ 


وی gage fl an Wy‏ نی اعضای ری نویه مان 


تحویلم‌دهد کر نیشام کپسولی مادک Bese hl‏ 
open‏ توس نع للهای سان در آن ود aba‏ 
2S 0 IB‏ رکه خن Al oS‏ شده سللهای قآ 
به Jib‏ آن id Sig lf‏ علاوه بر آنتی‌ژن‌های dpe‏ 
سول‌های LS)‏ آتی‌ژنبخوردکرداند نار شنز 


و۱2 


"۹ 


تکویست‌ها در سرتاسربد ن کرد کرده و در بافت‌هاو 
کستره‌های لنفی AF gh gt FAY‏ 

به sical‏ ارتروسیت‌ها "وهای قرمز) داد خیلی 
منود سلولوجود Soph‏ تاد در مسیر علکردی معین خودش. 
همان سافت طی شدهتوسط سللهای AS oly dl‏ گردش 
خون pt ng‏ ی ضروری بای اریتوست‌ها 
glace‏ پلاکتهاعل 25s Sao‏ یتروسیتهبه 
of a las‏ هار زب دم خرج از ردش 
خون می‌ند ما کوسیت‌ها[ وهای مقیدخون)گردش خون 
his‏ نان یک سیر ای فده نید و مک است در 
سیر انم وایفشان,گردش خون را تک کرده و a bie‏ آن 
کرد 

سیستم gl‏ سیتتی مرتبط به هم از da‏ ادها و 
سلول‌ه میباشد که به دو ساختر cag‏ اوله و eat‏ تقسیم 
Sap‏ ۳-۷ هی وی او یک emp‏ 
[زرمجموعیاز ical‏ ال سلول‌های 0و )تلد gout‏ 
خصوصیات عماکردشان اسب می‌کند) تموس رکه محل تلد 
سلولهای 7 و Sl i‏ محل تلد سلولهای 1 میباشد. 
شامل می‌ود.سلولهایی با متاء خونساز که توس کید چن در 
دورآن جنینی و توسط مغز استخوان در سرتاسر عم تولید می‌شود در 
همة رنه آنفریوجود رد مجموع کل قومیت‌ه در یک 
فردبزرگسال جوان ۵۰۰۱۰۴ تخمین زده می‌شود. تفریأ ۱۵ 4 در 
plete Jide‏ هی وی یرای ang‏ ۱۰ 
وس و۱۳ د dpe! te‏ وجودارد و os abe Pak‏ 
گردش ahs‏ 

لکوسیت‌هابای ail pa‏ ید کردش خون راترک کرد 
و ورد بفت‌ها شون.فشار شریانی مبتی که توسط پمپازقلب ایجاد 


می‌شوداجارة خروج از طریق رگ‌های خونی مهره‌ران و دنتیجه 
خرجازگدش خون را lane‏ ماع هه شام مود نی 
است SL,‏ دی پروتین‌هاییاست که عملکرد tla‏ درند به 
منظور Lio‏ هموستاری,ماعی که گردش خون را ترک Soo‏ 
در نهایت Sh ole nlp ab‏ و gla‏ لف نز همین کار رز 
nb‏ تفا Sid Spas geal‏ سب 
lat Soom‏ رگهای نی در eel gp‏ 
صووت با دستد تا عملجم ور PU pe Sale gla‏ 
pl wile yay Incl‏ دهند.ر‌های لغاوی به StS)‏ 
جمیآوری‌کندهبزرگتری spare‏ که لف را بهگرههای A‏ 


a |‏ سولی و ملکولی | 


تحتنی در سرض قزر می‌گرند و باکتری‌های متر در lp‏ 
باکتری‌های بی‌ضرر موجود در پوست, به صورت کنترل Shit‏ 
تکثیر می‌ابند و در نهایت میزبان را ز Gb‏ درمی‌آورند. همچنین 
ویروس‌ها و باکتریهابرای از ین بردنیکپارچگی سدهای Ferd‏ 
راهکارهایی را تکامل Sealab‏ یروس‌های پوشش‌دار مان 
۷ ویروس هاری و ویروس Saag Vahl‏ غشایی درند 
که ویژگی‌های چسبندگی بهآن می‌دهد و cae‏ ویریون بهمنظور 
عفونی کردن سلول,به سطح آن اتصال ge‏ چمبندگی مستقیم 
پوشش ویروس با غشای سلولی مزبان, موجب آزادسازی مود 


ه رون سیویلاسم یزان مشود که هماندسازی. 


رووسی و ترجم رجا بای ویروس nhl‏ است(شکلهای 
1-۷ و ۱-۴۹ ملاحظ ند وی بکتری‌های ری ویزای 
yey! Sade‏ زیم BST) UPC‏ می‌کندکه IS‏ 


پوندی راز ین برد ور ورودی ST bu‏ ی‌سازد 


Ce دفاعی دوم را داز شکست سدهای‎ ae gd at 
وشیمیایی فراهم‌می‌آورد‎ 

به محض شکست میستم‌های دقای Sele‏ و alee‏ 
سیستم یمن ذاتی Jad‏ شده و حضور مهاجم حس می‌شود. سیستم 
play pe ob 20 el‏ است که له بای 
پاسخگوی به پاوژن در دسترس می‌باشن. فاگوسیتها 
سلول‌هایی که ehh sigh‏ کرد از ین می‌بنده در pipe‏ 
Jey es‏ گسترده شده و می‌تاندبه مل‌های عفونت 
فراخوانده شون همچنین پروتلین‌های محلول متعدد ی که به صورتٍ 
ed‏ در خون حضور ان وب در پا به عغنت با اهاپ تلید 
می‌شوند Ug‏ کمک ب دا تن را رد مجوات esas‏ 


حشراکه سیستمایمنیآاپتيو درد بای مقابه باعفوت صرفًبه 
میستم فاعی BB‏ خود متکی هستند. 


فاگوسیت‌ها و سلولهای عرضه کنندهآنت‌ژن: سیستمیمنی دی 
Ht‏ 

athe Scag gla big lay Sl als 

هم این سلول‌هافاکوسبتیک هستند و کیرنههای شبه تول 


WTR‏ درند.اعضای اين خاواده از پروتین‌های سطحی 


سول اگوی ena‏ از رای 


۱ Phagosytes 2 Denabitic cells 


3. Tol-lite receptors 


حمل می‌کند وان لف lean‏ شده ازبافتهابه ony‏ رگ‌های 
لا dl‏ ویژه 4 ره لفیتخیهم‌شود clang‏ یب دا 
بودنسلل‌هاومولکل‌های لام بای عملکرد lind ly‏ 
تونییباسخ‌دهی بهآتیزن‌های جدیدنرکسب نده و عمکردهای 
مور لام بای رهاییبدن از اتون‌ها را راهم SSS) isles‏ 
(er‏ 

SIS ip متا به نان یرای‎ | Bi sles 
جم‌آوری شدهاز تقاط دور سرنسر بدن را به‎ Sujal اطلاعات‎ 


شکل مناسب به سیمتمایمنیاائهمیدهندتا corn ial Gel‏ 
yl ale» |‏ وانگزانند. همه مراحل مربوطه که سنجر به 
ace sila od‏ میشود در رانهای لنفاریآنفاق می‌افتد 
Spe‏ آوزش Ba Jao Salo) gore‏ عمکردی 
Sb Ih eS Jd‏ رک‌هایلفری ph‏ رک SOS‏ 
در نهیت بهجران خون تغلیه می‌شد.چنین سلولهای فا 
شدای توسط جران خون دوه گردش می‌نند Yo)‏ آمده رای 
عمل) وممکن است در doles‏ دوه dl‏ خون رترک ند به 
سمت بافت‌ها حرکت کنند. مهاجمان Siig‏ را جستجو کند با 
سلو‌های bod ie‏ یروس را کشند. 

eg‏ نغوسیت‌ها ودیگر اکوسیتها از جرا خون, فاخونی 
این سلوله iby ig ln oe‏ اطلاعات آنیزنیک و 
بزگشت سلل‌های ایمش به جرانخون ه صورت A‏ توا 
dls hina igy Jo lms‏ وه الگوهایکمتاکسی و 
عیوراز ait ipa sae‏ می‌شوند و ol lace‏ م‌پردزيم. 


سدهای مکانیکی geting‏ نخمتین سد دفاعی در مقابل 
پاتژن‌ها را شکیل می‌دهد 

همان طوربک فلا نی 6 شد.دفعهایمکنیکی وشیمایی 
وین ai Ie» abe ell Lt‏ را نشکیل می‌دهند 
(شکل ۱۷-۱ ماه 45( say, le Se gas‏ 
bg!‏ و اسکلت خارجی py‏ سدهی دفاعی San‏ تا 
they‏ سیب‌های Sole‏ ی از طریق chad Slagle‏ 
ویزه از هم می‌پانند.دا‌های شیمیابینهتنها این ترشحات 
معده که آزیم‌هایی ند ليزوزيماشک را نیز شامل می‌شود که 
بطورمستقیم & Sp das lg Se‏ 

اهمیت دفاعهای مکانیکی که به صورت ld‏ عمل میکنند 
بی‌تردید در موردقربیانسوفتگی aly‏ است. که یکیارچگی 
pal‏ از ye‏ می‌روده مابع غنی مود منذی موجود در بافت‌های 


۲۰ ۳۳ 


once 


Bo absToee 


7 


سای بآ Jade‏ 
و آهاربهویکول ی برد 0 


طرش جرینخون 
di‏ سزیساولبای F‏ رماشده و در 
8 گره‌های لفی 
لا Ss‏ 
سای من 
سک است دیرب 
جریا ون رن 
۵ اس رگهای خونی 
سلولهای 7 ال نده اوق 
سلولهای راکش داد و 
منجر بهتازسلولهای و 


تیآ ادیمیشوند 


شکل ۳۴-۴ شرع gl galangal‏ در tl lan‏ شا bengal‏ سلول‌های ق و 7 piper (demi)‏ ری لفی 
pe‏ به شرع gl ial dag‏ میشو. لقوسیت‌ه جر خن را رک کده ود گههایلغیلنگیتیمی‌کند( )4 لف یهار به و 
شکل حمل میک slg ye slay‏ حمل شده تسا ASE ale‏ دی اهاز Gb‏ رگ‌های نوی آونبه رای 
تفی واردم‌شود ( 69 )ای محلل توسط وهای ni gb‏ | 6) نها حمل شددتوسط لها ندرتیک به 
lng‏ رن مینون. ee p(B)‏ زین وهای( و 7( )) موجبحرکت سلولهای 1ب دخل وزیکولها وی هب پاسمامل» 


می‌شود که مقدر زیادی ایمونووپولین cH)‏ تولیدمي‌کنند. رگ‌های لنفلوی clay‏ لنف راز گرهلفی به گردش خون بازمگرانند 


فال شدن آبشار پروتوینیک شده و پروشین‌های تشکیل‌دهنده 
ite‏ نم کمپاکس حمله که (MAC) Le a‏ را ابجادکرده و 
در ane‏ ای yi Mlle‏ نویر ae‏ (شکل AH‏ 
میستم lS‏ را میتوان شیه بهآشارنقادی خون تصور کرد 
ینی هر مرحله از انش که به صورت jhe‏ عال شود 
واکنش بعدی را گسترش می‌دهد. حدافل سه مسیر مجزامی‌تاند 
کمن اکن سر کلامیک "که ب حضور تاد تلد 
شده در aged,‏ ای tT‏ و اتصاليته به سلوع cen‏ 


1- Amigen - Presenting Cells 
2 Membrane attack complex 
3. Classical pathway 


قررمی‌دهند. رین پروین‌های te‏ بای شناسابی حضور 
مهاجمان باکترییی با ویروسی محسوب می‌شوند. درگیری 
گیرندههای شبه تول در برانگیختن مولکول‌های مجری سل 
تیهای ضدمیکروی اهمیت بسزایی رد. همچنین گیرنده‌های 
شبه تولسلول‌های agi aids Slay Sepa‏ را ای 
کرد وه عنوان عرضهکننه تین (APCS)‏ عم کرده و مود 
بیکله پردازش شده اه سلول‌های 7 ویژه آن‌ژن عرضه می‌کند 
JBL oie‏ و علکد گرده‌های at‏ تول و نقش آنها در 
فلسازیملولها یتیک در بخش ۲۴-۶ شرح ده می‌شود 
Ol pie‏ یکی دیگر از ای مهم سیستم نی ذانی: 
کمبلمان است که مجموعهای از برتین‌های سرمی ضروری که 
بطور مستقیمبهسطوحمیکروبی و قرچی اتقل DL‏ ومنجر به 


ee | 


شکل ۲۲-۴ سه سیر فعلسازی aia‏ سیر کلاسیک ثامل 
نشکل کمپلکس آتیزن -آنتیبدی است که Cg ae led pal‏ 
وه و جرب ال شدن ی م‌نود وین کس نز 
Cyne 4‏ و JWG‏ می‌کد که با Cy‏ ره نوم عالش تیدیل 
می‌کند. در a GAJSL MBL yaw‏ از موز موجود در سح اک 
les MBL ty lagi‏ ی‌شوند AS‏ تین نها نجر 
+ فمل‌سازی دومرین MASP-2 y MASPAL gy‏ بی‌نود. سیر 
فرع Jabra‏ وتنام یمان مب نز رده بروی 
نطو میکروی Se IB‏ و فلیت‌های دی Cy‏ توس فکتوهای 
موجو دمم فاکتر لو red‏ می‌یرد وکام ای سیر 
as Cl‏ توسط شا پوتازی مود Sh Js ha‏ که 
abel‏ رو به ین آه یز لت iy‏ ند هر موحلهای که به 
gb ike pe‏ شود موجب ترش فعالت مراحل its‏ 
می‌شود.هرسه یرب تشکیل ‏ فا یامد که دکلگیری MAC‏ 
به(ناخته و مجر ه la ee i‏ هدفمی‌ود. مات کوک 
ایجادشدة Cy‏ و 6 در مسبر clad‏ موجب فراخوانی نوترفیل‌ها و 
وله یدای یو که ase‏ دزمان وه زین 
ره و یایند 


در ماوت hop‏ هه یبش این ون بوسر نی توا 
فلیت پروتولیتکیمواکولهایفردست مروط به خودنان 
Ss‏ ده Oa‏ وا فا ی‌شوند fl ng‏ فال 
شده میراد باگروه مین وله با هیدروکسیل مجاورخود کش 
دهد وبدینترتیب منجر به اجاد پیوندکوولانبین SLCC‏ 


رون وا گریهیدات در سترس شود اگر ost‏ 
ia 28‏ در دمترس ناشن Bla le uly‏ 
میشود. Oy cls Se jun go Slab op en‏ 
b55‏ که کی تن وأیبادی در ماوت هم اد یود 
gh‏ خود را Lb‏ ند 

دون tne‏ که کپمن pe‏ ال مشود 
فال la elas‏ شا کمن را 5 69فا کرد و 
pe‏ نشکل ope MAC‏ ال 3 شاهای زیت 
sin gn Sig‏ ها یر ی‌دهد در Hans‏ 
ادن cyt‏ و نوا ول کوچک: سول مدف jd‏ ده و 
می‌سد هر lj‏ که کمن فال شود 0۸ یز Jub‏ شده و 
منجر به رک سویمی‌شود که کمن روی آن ال شده بود 
ga‏ میکروبکشی ستقیم در Jad es‏ 


1. Alternative pathway 
2 Manncse - binding lectin pathway 
3+ Mannese - binding lectin - associated proteases 


ohm‏ سیر 


کلاسیک 


ie 


انصال مانوز 
Cee‏ 


{ 
لکتین های اتصالیبه 


مور 


حمل شدهبا 


gi‏ بادی ها 


a 
Sp ی‎ 
دک‎ 7 
Byes ما‎ 
Lapses OS] sts 
S| 
fy ue 
1 
تونروفیل ها‎ 
Sadie 
یمان‎ bed 
(ested 
waft i فرع( که متقیم توا‎ pee ls 
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فعل می‌شود و بالاخره مسر لکتین اتصالیمنوز SOMBL)‏ 
توسط پاتوژن‌هایی با دورةغتی از منز SM‏ می‌شود.به این صورت 
که ۱/۵1 ب انز a‏ یقت و موجب فعالسازی دوبروتاز ایسته 
به all ga‏ منز "ین 0۸5۳-2۱۷۸5۴۱ می‌نودکه 
ie!‏ فلت رو به این جزای jal‏ کمن می‌دهد 
درمسیرفال gat‏ کمپلمن,پروئین‌های مان قت و C4‏ 
نقش chs‏ بر عهده اند این دوپروئین ب مقر اند سرم 
موجودهستند وب صورتپیش‌سازهایی ستز م‌نوند که رای 
jl‏ دخلیبینریه‌های امد a‏ سیستین وگوامات 


oe 
shee st 


ولا یی 


شکل ۲۶-۵ سلول‌های کشنده طبیعیسلول‌های کنده یی 
TFN‏ هد و cade‏ 


منبع مهم نرفح سایتوکاینآیترفرون ((1 

glo‏ و آلودهبهویروس رایهوسیلهپرفورین* "می‌کنند. بروتین‌هایٍ 
0 

il Sp lag ape aa Ss‏ اه می‌دهند 


۳۱ شده نهر این بر (خش‎ he egy 


ton oe‏ یه lug‏ اس‌هایمحولمئول احداکرمو 
در میبشد. ها از ریق مال‌ازیسلولها ولد محصولات 
محلول که به کمک یکیرات بخ al‏ نی میشود hae‏ 
sh ph gle‏ می‌کد و لو بآ هب موی Stal‏ 
م‌کند که موب Jel‏ سای امن او مشود لته ار 
اهب بهصورت صحیحی کترل نتودمی‌نودد مسیب اصلی 
آسیب‌های بافتی نیز بشود 
شکل ۲۳-۶ ینکران el‏ بای saci hel‏ 
ی و بهدبالآن, ait JET‏ ایو را ترسیم 
Ses gape aye‏ سکن de cdl»‏ ین راز 
طریق گیرنده‌های شبه تول خود (TLR)‏ حس‌کرده وبا آزادسازی 
وهای معلولمثل Mile‏ و 565 بآ بخ 
می‌دهدوهمچنن tll‏ نان Stina‏ بای وهای 
سیم اش محموب می‌شوند.نتوفلها " به عنوان 
»جرا خن رترک کرد 


1- Opsorization 


2- Interferon 
3. Pesforin 4 Granayme 
5- Cytokine 6 Chemokine 


7. Neutrophils 


pec یمهم‎ 2 Sle SS poe clas 
می‌شود‎ 
CHO BS هرسه مسیرفعال شلن کمبلمان قطمات شکسته‎ 
۵ وین‎ bape cli Sey رود من‎ C50 
و وهای‎ Siac le یت وه نون‎ Jal 
ob دیگر ری دراب عم م‌کند ره سه یره مات‎ 
ده و منجر به‎ JB از فالیت کملتی 3 سلولا را مورد هد‎ 
می‌شود سلولهای‎ ESL کوولانی لین‎ il wk 
فاگوسیتکنده این برچسب‌های مشتق شد از 63 را برای‎ 


gest‏ تخر چنینساختارهایتی باه کار م‌رندو 
0 
این فراند در اصطاحابسویزاسیون "یه Spice‏ 


age‏ کشنده طیعی INK)‏ سلول‌های سيستم pal‏ نی 
cele oe‏ اتب در Ulla‏ ویروسها نیز به نغاع 
De‏ نی که حضورسلولعفونیوبروسی cu‏ شد‌وجود 
اینکه $9 سلولهای INK sin pe ip Jad 2 cal‏ 
هدف‌های وبروسی bead‏ جستجوکرده وه ی 
بیشتر سلول‌های عقونی ویروسی؛ اینترفرون نوغ یک را تلید 
می‌کنند که برای قعل‌سازی سلول‌های NK‏ از است. ال DRE‏ 
سلول‌های نها clin‏ مستقیمی ab Syl‏ سزنده 
ذره‌هایویروسی ایجاد میک له یرون SAS oF‏ 
برای هماهنگی بیشتر جنبه‌های دفاع ضد وبروسی ضروری می‌باشد. 
(شکل ۴-۵ apy igi‏ به عنون سایتاین طبقه‌ندی 
می‌نوندو روتئن‌هاینرشج شدهکوچکی هستن که با روش‌های» 
مختلف به تنظیم سیستم pal‏ کمک می‌کنن. ما با سیتوکاین‌های 
دیگری walt aye‏ شد و در مود بعضی از گیرنه‌هیشان در 
بخش‌های sie‏ بحث خوهيم کرد 


BS بیچیده بدن به آسیب می بش که هم یعنی‎ fel al 
و هم ایمنی آداپتیور در برمیکبرد‎ 

ss‏ که Cal‏ دای عروق صدعه Seng‏ سری پاسخهای 
معمولی اب JD‏ درد که اتهابنامیهمی‌شد. صدمه میناد 
برشی سادهتوسکاذ و یا فنتی توس عامل تون باشد اهاپ 
با یسخ‌ایاتهیی توسطا چهار علامت مشخص شنامایی 
می‌ننوند قرمزی» ورمء گما و درد علامت‌ها ناشی از نشت افژیش] 
افهموکول‌ها از گ‌های خونی in diay cL‏ سلول‌ها به 


cane | 


 — 


aie ol pape ath‏ پاتونه در pao‏ تکاملیخو هی 
کسب Sa yo‏ سیستم BB ia‏ رتکد مفق Bie‏ 
می‌شون. در چنین aa Cay‏ سیسنم pl el‏ 
برای کنترل عفونت ضروری است.سیستمایمی او Say‏ 
سلول‌های تخصص Sad lh‏ سس م‌ند بين سیستم 
ابمنینانی و BS BLS geal‏ و شامل سلولهای 
عرضهکننده تین Stash‏ روا و سلول‌های دنر یتیک می‌باشند 
BS‏ هستند lag igl‏ دست نخورده ابع کرد نها ER‏ 
سلول‌های عرضه‌کنندهآتی‌ژن thy‏ سلولهای Fane‏ 
La‏ ژنهای مشق شدهاپوزن‌هایی که Sib‏ کسب 
شده‌ان ره اامهای نوی تیه تحویل دهند و cot! Gal‏ 

3 jl) yal 


Sige yd ge دفامی‎ gy T ایمنی‎ ge 


تین sh‏ 
Jpn lo lage‏ یم او هتند شاد ولا بخ 
من ات بهصورت Gish ah‏ دی که موکول‌های 
مجری اسای ایمنیآذبتو می‌اند توسط ونبینگ(" و 
Wad Jog Osta ype‏ مرح شد نها شاده 
گنه رقتی سم ماع طخ رگ که بات pee ala‏ 
Lap Op ln dash ah Joss‏ هدی یه ده با 
بو رنه سم در ره وی که بل رش 
آن قرر نگرفته اتقال دهند. حبوان گیرنده در مقابل دوز کشنده سم 
همان باکتری محافظ aS gly‏ ام تال سرم از حیونی BAS‏ 


در معرض تکمین دیفتری قزر نگرفهبشد حفالی راد بی 
نخواهد Cbd‏ و نها la‏ که حیوان موردظر با سرم حیران 
hiss‏ که یل با یکروب به عون co‏ سم برخورد کرد 
ایمونیزه نود حفاظت it‏ میافند تجربة فوق اختصاصیت سیستم 
HME Mg lh gal al‏ سیستم ge) geal‏ 
می‌تولدین دواد jh‏ مشاه زیک ad‏ تمازقال شود چین 


اختصاصینی یار برای سیستماینی آپتیو محسوب می‌تود. 
hal‏ این سیستم می‌تانند پروتن‌هایی را که تفاوتآنها 


2. Prestagladin 
+ Emil Von Bering 


1: Mast cell 
3+ Leukotriene 
5-Shibasaburo Kitasato 


و به Case‏ بافت صدمه دیده و یا عفونت نشی از پاسخ بدن به 
واسطه‌های محلول متعدد موجود در بافت صدمه مهاجرت می‌کنند. 
نوتروفیل‌هاکه asi be‏ از لکوسیت‌های درگردش خون را تشکیل 
می‌دهنده ag‏ هستد و باکتری‌های پانوژن را بلع و 
تخریب می‌کند نتروفیلها همچنین با لیف وسبی از پوژن‌های" 
مشق شده از مکر‌فاژه از طریق ans‏ شبه ول واکنش 
ie‏ دنه وفال شدن این anil‏ موجب می‌شود که 
نوتروفیل‌ها, سایتواین و AS AS ISS‏ نوتروفیل‌ها همچنین 
sly ge‏ لکوسیت‌های بیشنری (نوروفیل, By Sle‏ و در ale‏ 
انفوسیت (سلول‌های ((T 9B‏ را به محل عفونت جب کنند 
نوتروفیل‌های ال شده موجب آزادسازی آنزیمهای تخریب‌کننده 
باکتری‌ها Ste gh)‏ لبززيم و پروتز) و همچنین پپتیدهای 
کوچک با خاصیت ضدمیکروبی (دفنسین) می‌شوند.نتروفیل‌های 
فمال شده همچنین آنزیم‌هایی که آنیون the‏ و سولد 
واکنش‌دهنده اکسیژنی دیگررا تلید می‌کنند | فعال Pe) Se‏ 
[WW‏ 9 بدین ترتیب میکروب‌ها را در بزه زمانی کوتاه می‌کشند. 
سول‌های دیگری که به پاسخ‌های gal‏ کمک می‌کند 
فتی هستند نی که این سلول‌ها به سل 
محرک‌های فیزیکی و شیماییفال م‌شوند هیستاین YY‏ 
می‌کند که فوذپذیری ine‏ را یش می‌دهد ونان دسترسی 
هایبلاسمایی (gla J pl)‏ اسان Saige‏ 


این روینها می‌تند در ie a lee Je Je‏ 
یکی از ay del‏ خیلی مهم به عنونت SUE‏ 
فعلسازی پروتازهای lel ats‏ شال روئن‌های Bel‏ 
gla‏ م‌بشدکه درب بحث شد|شکل alg sain (Ot‏ 
شده در سیر ied‏ این sy‏ یت SSS‏ دنو 
نوتویل‌هار به محل صدمه دی جذب می‌کنند و ایتایزهای 
ای سل ات کولین و ۶( و6 pb sh gosh (IL‏ 
نوتروفیل‌ها a‏ افزایش نفوذیذیری عروقی نیز وابسته لست که پویژه 
تونط اسطهگرهایلبیدی Je)‏ پوستاگلادین‌ها و 
ete (Plage Sl‏ از فسفولیده و اسیدهای چرب اد 
می‌شود همة حوادث ذکر شده سریمًلغاقمی‌فتدبدینترتیب‌که در 
Gib‏ وی سیب شروعمی‌شوند شکست در ln‏ عامل 
بوجدرندة چین پاسخهایفوری منجربه اب می‌شود که 
سیستم امن توق مهمی درآ امین 
زمئی که us‏ وهای موجو در محل عفونتزی اند 
Gl‏ دار از ظرفیت bly‏ پاسخ‌دهی سیستم ایمنی PB PE‏ 


~~ 


شکل ۲۴-۶ ae‏ متقابل سبستم ایمنی آداپتیو وایمنی 
ذای در رب پاتوژن‌هایباکترایی. به محض SSL‏ 
سهای دفاعی مکانیکی و شیمیایی ( شکست با لجزای DLT‏ 
Jabs‏ و وهای eS‏ ات فوریماند نوترفیل 
رورو ntl (D) oye‏ هی ol ein‏ شده توس 
age ib Clase‏ اهب pe‏ کمک مکنند تخریب 
ashame‏ موجبرداسازیآتیژن‌هایباکتییی Serie‏ 
ان به il oF‏ 295 می‌شوند )10 سلول‌های 
در محل عفرنت گرقه ودرپاسخ به 
ae pt gar pane‏ مه وبه طرف که A‏ 
حرکت می‌کنند تا سلرل‌های 7 ر در (OQ) 2 Jal‏ 2 ره 
نی للهای 7 تحریک شده yg ay‏ دا که و 
ale pal ol Sle‏ کمک به سول‌های B‏ راکسب می‌کند. 
(60) ی از وهای 1 سکن است به طرف نز OR‏ 
حرکت کنو در آنجاتمایشان blah gos as)‏ یدیل 
شرن. ble pO)‏ آخر هی abel‏ 7 ال 
شده کمک B ala pete th‏ که al‏ مرک تا 
yell shh sl‏ آستوژن بسه مقر فان توا 
پلاسمال‌ها تلد شود Bh gl IO)‏ در نتیجه در معرض 
فگیری وه te gs SUL‏ و همه مان cee‏ 
dis»‏ عفنت درد( 6) که در of‏ صورت بدن یا در be‏ عمل 
نزن مام م‌ود و با حفطت سربی ‏ در ane tal‏ 
همان آتی‌زن از ang Jeg‏ 


هکل ۲۴۰۷ تجربه وود 


MS‏ آتی‌باد‌ها در سرم حیونات عفونی 


توسط وبرنگ LES‏ بات شد. 
& در معرض قرارگیری حیونات با دوز کشنده 
۱ سم BAD‏ ی پاکتریتولدکندة سم 


دفتری) موجب تولید مدای در سرم 
يب حولات ینود که هرا در dite‏ دوز 
کنند؛ همان سم (ا باکتری تولدکندة 
en‏ سم clin‏ یر 
تیان ما سرمی ‏ می‌توا از یک 
حوان که در سرض باون فررگرفته 
) ات به حون دیگری ال heb‏ 
در معرض چنینپاتژنی را نگرفه اس 
S Aaj‏ گنه سرم در صعرض دوز 
کنندذ همان باکتری قرر Hes‏ 
جات خودلاه میهد gy‏ ری 
بای تن رنه اس اختصامی 
bral‏ ری موچب حفانلتمی‌شود. سم گفتهشده زین 


سم حررت دید مرج بای 
ابر ¢ ‘sgh‏ 
موی میدن ار 
دب یله ارت 
تعیب شود حون حات خود ام ی دد 


abe tte‏ سم یک ماد لتق i)‏ هدر بل یرت مر 


حولات ps‏ ییون یمد کیت ASS‏ خود Yi) bw ph‏ )نز op Sys bb‏ هدن سر ون شمیت 
Ib Sse‏ ین می‌بد OS al‏ سرم رت ندیه یکین هدر سرض si‏ قگرفه ات فلی As SU‏ راون 
حرارت دید از سرگرفهمی‌شود. رین سوه شامل ماد دیگری است که فلیت آتی‌بادی BBY‏ می‌کند. 


| ۰ | یستشناسی سلولی Pay‏ | 


می‌شوند دیا تا (cel‏ الکوی مولکلی نشخیص 
| حضور aye sig‏ توسط گیرندههای شبه تول شناسایی 
| شود وی ویژگی als‏ خیلیبلاست. 
امن yal‏ توسط سول‌های 1و 8 واسطهگریمی‌شود 
ین Jd cade‏ شدن کامل و Wad‏ چنین روز نداد 
| ولآ مود se‏ نو نا jal‏ 2 
| # ایس al‏ وفوری به صورت همبر عمل می‌کند 
tg |‏ عون یک اسخ اوه در a Sak‏ آسیب بای به 
چندین فرابند احتاج ارد که عناصر سیستم آیمنی فوری و 
gal‏ را با هم ترکیب می‌کنند (شکل ۲۶-۶ را ملاحفله 
as‏ 


satay ge‏ 9 عملکرد 
یسنگیولی‌ها که توسط B lhe‏ قولید می‌شوند 
شناخه رین مولول‌هایمرتط pall pall‏ هستند درین 
بخش ما athe ols‏ ساختری ایمنگوبولنها تنوع 
ساخترشان و چگونگی اتصال آنها بهآنتی‌ژن را شرح می‌دهیم. 


اس مونولوبلین هاساختارهای حسناظت شسده حساری 
زنجیره‌های سنگین وسبک دارند. 

Spe‏ مان کمن از des‏ پروتینهای 
ld‏ سرمی هستند که منوا نها براساس خصوصبات 
عملکردی و ساخاریشان طبه‌ندی کرد با استفاده از تجزیه 
آتی‌سرم [سرمی که حاوی آنتی‌بدی است|که براماس فعالیت‌های 
عملکردی ale‏ تن میکروبها و اتصال به آنتی‌زن پایه‌گناری 
می‌شود ایمونگلولین‌ها as ica‏ پروئینهای سرمی 
طبقه‌ندی مي‌کنيم که مسئول فعایت انتیبدی هسنند 
سونگلوولین‌ها eS‏ زد زنجیرهسنگین(4)یکسان هستندکد 
توسط yg sass‏ بهدوزجیره سبک SSL)‏ دیگر 
متصل شاد [شکل Vannes) (TFA‏ ساختری با 
WSLS 9‏ قرنه دنک به صورت | le‏ ده می‌شودما 
در als‏ شترا [شته نت بی‌کهان (Seal‏ در ین مرد 
استتنایی دیده می‌شود. این حبوانات می‌تونند ایمونوگلبولینهایی 
تولید aS‏ که تا شامل دو زنجیره سنگین (Hy)‏ بوده و فاقد 
زنجیرههای سبک می‌باشند. 


۱ Immunoglobulin 2+ Complement 


تنهادر یک اسید آمینه استاژیکدیگر تشخیص دهند با ترجه‌بهین 
تجرب‌ها pla (3 apg Se ply‏ (۱۸:۸:1۵:۳0) یا آنتیبادی 
al‏ عون Je‏ حففتیبدن مطرح کرد سرم‌های محتوی 
en) wal‏ امن نها فاظت pl‏ بدن ایجاد یک 
Sb‏ وی کشتنمکروب‌های bb‏ وله [زمایشگام) | نیز درد 
حورت دادن apm‏ اون PCY‏ خاصیت oe jg) FES‏ 
fail Wap‏ ردن سیم ره HES lop jos cp‏ 
حال در ممرض میکروب SJB‏ استء متا این فالیت ا 
مجدداًبازگرداند.چنینیافته‌هیی وجود یک فاکتورثأویای را 
پیشنهادمیکندک موه لا ده ده و در کنتن Us SU‏ 
sal‏ همکاری می‌کند. مامروزهآ‌بادی‌هایونبرینگ رابه 


عنانروتین‌هایسرمیبام Pavesi spel ign‏ 
این میان کمپلمان نیز یک سری پرونین‌های پروتازی محسوب 
می‌شود(شکل ela (MET‏ ها سوم Was Sh‏ 
gd‏ می‌کندبلکه همچنین با اتصال مستیم بهعوامل مضری مانند 
ویروس‌ه gly‏ اصال به سول‌های میزان را he WT‏ 
sco‏ آتیبدی‌هایی که در in‏ سم مار تولید می‌شوند 1 
ap ashe ye‏ کرد که تحت گزش مار Gales Sj‏ 
جلوی سمرمینناشی از سم را گرد sags‏ ضد سم مر به 


سم مار اتصل باه Lal‏ بههدشان در میزان Srp‏ 

کرده و آن را خشی sae Ischia‏ 
ری‌کننة فوری نیز 

مروری بر سیستم دفاعي میزبان 


IK cago‏ و شیمایی ph i pepe‏ لیر 
Wig‏ محافظت می‌کند. yl‏ نوع oP BE‏ و پیوسته 
ده ما Soy‏ ری در این با خی gly‏ محافظت 
در بل وهای thet fue lane Ah‏ ور 
tl‏ فاهم می‌کند. (شکل ۳۶-۱ را ملاحظه fad‏ 
* سیسنمای ریش خون و اشف بایان سئو و 
مولکری در یی فوری 2h bl‏ سار ین توزیع 
می‌کنند (شکل ۲۴-۲ر ainda‏ نید 
* ایتیفوری pines hope‏ کممان (شکل ۴۳۴ ,ا 
لته نیو نع دی از beg‏ که قمست ae‏ 
نها نویه Ab yoy‏ وهای فاگومیت کنه ماد 
ماکروفازها ر سلول‌های دندریتیک هستند واسطگری 
Oe‏ وله وهی ای فوری 4 سعت امد 


۱۳۷ 


est gael ۲۲ قمل‎ 


منفرداتصالبابند در که نتب تجزی با روت سین CU‏ 
دوظرفیتی Sather‏ به صورت و( "۵8 نشان Ob‏ می‌شود 
fragment; 2b = atibody)‏ > ۴) این نیمه بصورت مسول 
در Jus‏ مولکلهای lug‏ دست نخورده به معرف‌های» 
تک‌ظرفینی و دوظرفینیاستفلدهمی‌شوند.اگرچه قطات Flab)‏ در 
بجاداتصال اطع اتوان هستن ما Chai‏ و( )۳ این cally‏ 
اند وچنین yh poe ropa‏ بای اتصال متقاطع و به 
تنبال آن فعال شدن گیرنده‌های سعطحی, به کار گرفته می‌شد. 
قطای که توسطا هضم dle‏ آاد ده ely‏ به نزن 
راهم ena S JB All a ope at‏ شدن استء dal Fe‏ 
ge AE‏ اقدامات 
alerts‏ به کرگیری پروتازها به وسپلٌ روش نقشه‌براری 
Gy‏ و اسرتزی‌های تعیین تولی برای مشخص کردن ساختار 
ارلیهایمنولپولین‌ها امه bag‏ کرد 


5 


چندین ایزوایپ ایمونرکلوپولینی وجود داردکه ه رکدام 
isla Jil sacl‏ 

InSign‏ براساس خصومبت fp‏ هم 
ol slant‏ دستههای مختلف یا ایزوتیپهای ite‏ 
پ زنجیره سبک بنام‌های 6 و 
وجود دارد. ter}‏ سنگین تنوع بیشتری را نشان می‌دهد. در 
پستاندارنآیوتیب‌های اصلی زتجیره سنگین عبات dhs)‏ 7 
»و 6 هرکدم از زنجیرهای سکین می‌تونند با هر کدام از 
ههای سبک ها همه شون. زیرگروهایبیشتری بای 
و نسیت به گنه مهره‌داروجود دارد و ماهی دای 
ایزوتیی است که در بستندارانیافت نمی‌شود.نامگذاری یک 
آیمونگلوولین کامل براساس زتجيرة سنگین موجود در ساختمانش 
ae‏ زنجره با goes‏ ۰6 ا؛ NG oy Byes‏ 
زنجیره ۰۵ 12D‏ زنجیره IRE ce‏ را تولید می‌کند. ساختر AS‏ 
Sigal el lay!‏ 9 شکل 7۴-۹ شان ده شده 
ca‏ هردم از وهای مختلف yt gig‏ 
Shy‏ ساختری a parce‏ ردان عماکردهای یی 1 
pel‏ میدهند 

مولکول الا توسط باندهای دی‌سولفیدی و یک نج 
اضافی نم[ ساختهشدهوبهمووت پتامرترفج ope‏ ال در 
فرم پتامری خوددهجیاه شاه تال بهآتی‌ژن درد که جازه 
aye‏ در وکتش a‏ سطحی که آتژن مورد ظر را به 


تفسیم‌بندی می‌شوند. دو 


1 


ساختار By‏ بای 


۳2 
Sous So‏ 
woul‏ سوایدی 
ری ]زج کین 
کروهدرات 
این منم این 
توا ae‏ سیم 
Bee‏ ,ظرفینی BIS‏ 


VON 


os 
Fe 

شکل ۲۶-۸ اساس ساختاری مسولکول ایسوتوگلولین, 
da aol eal‏ پوتین‌های سرمی هستتد که به عنوان 
lly!‏ شناخته می‌نوند و دای دو apes ite SLE‏ 
Sarthe‏ از مجموعدوزنجره سبک یکسان و دوزنجبه سنگین 
یکسان ll apd as J‏ باستاده تزا نج به 
تولید a‏ می‌شود که یی Slat‏ به نزن را فا می‌کند. هضم 
توسط راز این نج به ول قطاتتک‌ظرفیت Fab)‏ وتوسط 
پروتازیسین سنجر به تلد قلمات دوظرفیتی Plab")y‏ می‌شود. قطه 
Fe‏ توانیی تال به oj‏ راما لین cad Je abd‏ تخورده 

sole Spy‏ دیگری زر هه اد 


یک روش یوشیمییی بای Sab‏ بان سپ که چکونه 
lagi al oe lag al‏ مشاه BU jl‏ مي‌شوند سورد 
استفادهقارگرفت. در این روش از آنزیم‌های بروتئلیزکنه‌ای 
nesting Sat il‏ بت بزرگ ایونرگلویوین اه PUB‏ 
تجزیه می‌کرد که با ستفاه از Ml‏ می‌تان متقهای از 
diy‏ رکه یناتسا یبد مرد ای قزر داد 
JS)‏ ۲۴-۸ تج هضم با راز لین قضات تک‌ظرفتی 
cal‏ که say ey Dye ol Fa)‏ یک مواکول نزن 


5 Eee | 


sho‏ ۲۲-۹ ایسزوتیپ‌های 
ای موتگلوبلین. دستههای ‏ خلف 
cd‏ ویب he‏ می‌شوند که 
سکن است به صورتبیوشیمایی و توا 
تکیک‌های ایمونولوژیکی تشخیص ob‏ 
شود در موش وانسان دو رواب برای 
bos‏ سک )9 و بح اتب بای 
زنجبره سکین (HY bl)‏ وجود اد 
oS es cL )۵(‏ هر 
capa‏ یک دست از cde‏ با 
تین می‌کن. MEG‏ و ITED‏ شکل 
نشان oles, (eas od‏ 43 مونومرهایی با 
ساخارکلی ole‏ هستند. IM‏ و 4۵ به 
دلیل آنکه می‌تولند در سرم به ترتیب به 


750 و دم یلت شون‎ ype 


aes‏ فاد یدین ترتب که یا یک 
ny‏ اضق ام زجب توا پوند 
کوولان دی‌سولنیدی هم(» م‌شوند. (8) 
تصویر بتامر SIEM‏ به صورت حجمی 
تسم شده ce‏ و هر واه دهد 
یک ینارون جداهاستء هر 
حلقهترسیم شده در شکل (8) نیز یک 
ot‏ اگوی رشان می‌دهد 
ایزویبهی ie he Se ie‏ 
دار ay‏ فهمین عم اختماری به 


JS‏ ۳-۱۷ ند 
دمزاسنرگایلین 7 
aes‏ 


deg plight 
Jape) اضاته شدن‎ 
شده است.‎ Ja 


ند دی سواقیدی» ها 


‘gm 


۲ 1۳ er | 


هر سلول B‏ تلیدکننده یک ایمونگلوپولینمنحصر به فرد 
استکه بهصورتکلونی انار a‏ 

Gillan‏ نظری تخاب 58 هر نفرسیت دارای یک گیرده 
انصال به آنتی‌ژن با Shy‏ منحصر به فردمی‌باشد.زمانی که یک 
آنفوسیت با آتی‌ژن اختصاصی خود مواجه می‌شود به صورت SIS‏ 
گسترش il‏ یا نکر (ale‏ وین مر منجر به تویت پسخ و 
ses!‏ پاکسازی هر چه le Ale‏ می‌شود [شکل TW‏ 

مطامهتومورهای سلول SB‏ & صورت کلنیهای بدخیمی 
لفومیت‌هایویزه سترش یبد موچب شدکه لین آنلیزهای 
مولکلیفرآیندهای اصلی یجادتنع در ASG moh sl‏ 
شود مشاهدکلیدی انب که تومورهای مشتق شده از نغومینها 
bly‏ وی مق زادی ایمنوگوبولینبهسرم نرشحی را ند 
مقاری از زنجیرههای سیک این Bb 4 bly Syme‏ نار 
abil‏ بتلا به تومور Rees,‏ چنین زنجیره‌های سیک که بعد از 
کشفه pany‏ جوز "مد دنب pl‏ تصفه شده 
واون هدف برای یک jl‏ نمی پرونینیرفاهم ساخند. 

Ae Gig lend lal حاصل از‎ salah 
Site an از( دو تومو که زنجبرههایسبک با خصوصیات‎ 
ید ند د مالیا مب فد هس[ اب‎ 
مره ایک‎ Sl دای‎ Aly 9D! 
So 


مور تهج i od‏ راتکه ون ان ناحه مقبر 
چیه سیک یا ۷ شنافته منود این ین Joe‏ ۱۱۰ در 
همین a‏ ای ی Al cal lg‏ مه 
ری she a‏ سیک lide‏ )6 یبای Ae Ss‏ 
مشق (alas‏ یکسان است ور تجه هون نوحتبت CLL‏ 
شنافته می‌شوند. متعاقبً از سرم راد مبتلا به تومور 
یوگلولی‌های oye‏ مار تفج ya‏ زنجرهای 
سنگین usd‏ شد وبا توجه به آن مشخص شد که ریشههای متفیری 
که موجب تشخیص یک زنجیه مین از دیگری منود هد 
زجب سیک در یک مین Sn te US‏ که بهطور 
ره سنگین یا ۷ شناخته می‌شود 

نم موجود در ای به هست i ag ead‏ 
lane‏ سیک هسان وجود یک الگری غرتصافی را بلی 


55 pita aol ge alte 


موه .2 


نمایش می‌گذارنداویدیته ۱" LAM‏ خودتشان میدهد.به محض 
ینکه IM‏ بر روی سفح حامل آنی‌زن رسوب می‌کند مولکول 
پنتامری HWM‏ ساختاری را به وجود می‌آورد که تونایی بسبر الایی 
یک ip ay‏ 


برای 
تخریب غشایی abl‏ می‌کند که روی آن جذب شده ات و 
lala ning‏ هم ja Bac‏ ۵ روی سعح مور نظر 
رسوب می‌کنند. 

مولکول وا یز با 505 I‏ باتش داده و به فرم دیعر 
درمی‌آید. IA‏ دیعر می‌تواند بهگیردهپلی‌مریک DIBA‏ سمت 
جانیفاعده Jute Ju gl lags‏ شود جانی که رظیاش 
pl‏ آدومیتز با واسله کیرنده میباشد کبنده WA‏ بعد از 
آندرستوز: توسط پروتلیزقطمه ab‏ می‌شود و GOA‏ دیمر با 
قسمتبافی ماد یرنه ced‏ ترشحی) که هنزب آن متصل 
است از سمت be bg‏ لب یل آد ی ود ین فده 
tls‏ یه می‌شود یک Fie bed‏ ری Blo te‏ 
Ca ly Sp‏ جابیقاعده tai lng‏ سمت 
فوقانی ashe‏ (شکل ۴۴-۱۰2 اشک و دیگر ترشحات بلن نیز 
غنی از IBA‏ هستند که عمل حفاظت بلن در مقابل پانوژن‌های 
lame‏ ار هده رن 

ایزوتیب 0و1 مهی‌ترینابزوزیب برلی خشی‌ساری Op‏ 
ویروسی محسوب می‌شود. این ازتیپ Slade estes‏ 
مجهز به گیرنه‌های خاص برای بخش Fe‏ از مولکول‌های 160 
هستنده کمک می‌کند تا آتی‌ژن‌های ویژه‌ای را سب iS‏ 


سیستم ایض نود تالغ میاشد و باباین در جونگن 
نتیبدی‌های محافظت‌کننه از طریق شیر مدربه J ged‏ 
le‏ یرنه نوزدی که سئول به دم اندختن 6و SAH‏ 
است در جونگان بر روی یال سول‌های رود قار داد وتوسط 
ترانسيتوزیس ایمونوگلویولین‌هایی که در سمت لومینال دستگاه 
رود‌ای a lig‏ دم افتاد‌ند در عرض آبی تلیوم روده حابه جا ده و 
بدین spl analy thoy‏ موجود در شیر رای bel‏ نی 
غیرفعل در نود مهیا میشود (شکل ۲1-۱۰۸ در انسان‌ها 
گیرنده‌های یر la ole sy‏ نن یات می‌شودک در تعاس 
جریانخون مار ae‏ نیتوس sashes‏ 160 وجود 
در ون مادرازطریقجفت نت بادیهای ری اه oe‏ مق 
می‌ازد وین asa‏ نود cls gat‏ خواهد Sf‏ 
سیسم امن نود ناف با شده و lg‏ خوش egal‏ 
Say‏ 


| و ملکلی‎ ale za 


JSD‏ ۲۴-۱۰ ترانسیتزیس یاو AG‏ )@( راک در 
ina‏ مخاطی مت ینت Bil apy‏ در عر وم از 
درد دین مر گنای ی IRR] RASS‏ تال 
gy abe‏ یدمع ال در رس DEA‏ 
ده قطن له شده و cas TA‏ رس سل هم( با بخشی از 
گپرنده به نام قطمه ترشحی آزد می‌شود. )0( جوندگان شیرخوار 
Shadi!‏ ونان زیر اد هت مرن ود ر 
ae‏ ایو رهش دی رنه ۴6 نودی (FER)‏ مت 
gle‏ رده ری ماه موکول‌های ۱016 اس یک دشک 
۲-۴ دا Jal‏ گرد Fe canbe‏ وین a G‏ 
تاسیوزیس 8G‏ دم yt‏ سمت جانی قاعده سول‌های 
Jee opie!‏ سید در أسانها وهای OO Nain‏ 
aD‏ مرو 9 FORD‏ ان م‌کند که ای بای 


eS‏ ین مر ال نب جی اس J‏ 3 ی 


os 
Basle مازی‎ Jai 
222-۶ 
4 


A‏ شکل ۲۴-۱۱(شکل رنگی) obs‏ کلونی 5b‏ نطری تخاب 
SaaS‏ زگ از acid‏ جود رد که هکم مجهز 4 aS‏ 
oS‏ منعصربهفردی میبشد با نگهای مختلف ob‏ شده 
gh gla‏ که مکمل کرد وقع بر روی یک لنوسیت خاص بش به 
آن نغسیت اجازه می‌دهد تا به صورت کلنی گسترش Ah‏ و در تیجه از 
تاد i‏ سول که مخصوص بک نتی‌زن هستند دی سول با 
hal othe‏ سورد نظر[ومزان زیادی محصولات ترشحی) وید شود. 


1 Syncytial 


سمت نوقنی 
ملولهی ای تال 
له 


رهاسازی دی بر لاد رب رتور 
on PgR san‏ 
وه رویز 7 
۱ ® 
شیر موجود ot‏ 


در لومن 
gen‏ 


۱ ۰ 


است و جزئات چگونگیاتصل آنتوادی با bat‏ نیز توط 
تفکیک ass ach‏ شدهاسنه ae‏ تعسی بینآنتبادی و 
ن ion‏ در حدود ۲۰۶۳۰۸۳ میبشد کر ARS‏ 
شابلمی‌نود که به IAS leg‏ نیا AU‏ پیوندهای 
هیدروژنی و نیروهایواندرولسی ate‏ مهمی hat ah‏ آتی‌ژن و 
wh al‏ بر عهده درد alles gly)‏ بیشتر ننش هم‌پوشانی 
مولکولی در عملکرد و اتصال بروتنن‌ها به یکدیگر به بخش ۲ 
مرجم bash gl (aS‏ نه تنها در مقابل پروتئین‌ه, بلکه 
همچنین در قابل ترا sy le‏ بروین‌ها هم ای 
تال ot LS lao‏ با گروهایفسفا) و حتی بر له 
Sag Jl ua Sy‏ که در لت طبیی بر LAMIGl de‏ 
تولید نم‌شود نیز وید می‌گردند با به eo‏ شرح داده شده در 
قسمت ۴-۴ برای ob sl sy‏ اختصاصی علیه انتیژن‌های 


غبرپروتنی کوچک لازم است که آنتی‌ژن با حامل‌های پروتینی 
ترکیب شود. اما cab cl‏ اختصاصی بعد از تولید می‌نواند چنین 
wi LLL Sef choi‏ هرچه آتیزنکوچکتر اند 
در محل اتصالیبهآی‌ژن موجود در shal‏ صورت عمقیتر 
قزر م‌کرد. She‏ بسیر متیر زنجیرههای سیک و سنگین 
بشترین تماس ‏ با آتی‌ژنی که به أنت‌بادی متصل شده است. 
ih Jy‏ و سومینمنطقه سیر متیر بطور اختصاصی سیم 
مهمی را در اي ofa ob‏ 

las‏ از تی‌زن| که در تماس Say‏ با یبای فرار 
می‌کیرد اپی‌توپ کوین. یک آتیزن ting‏ حول Seep‏ 
متعددی Sb‏ لب بهصورت dle‏ ی سطوحیرویپروتینهادر 
pe‏ نیش کنارده یشوندو هر ترکیب LS‏ مور که از 
یک جسیت نی سلل‌های AFB‏ می‌شود مان یک Sip‏ 
منحصر به رب نام evil‏ را روی cial‏ مجاورش شناسایی 
as‏ 

به aS ge‏ ساختمان یک آتیبادیمتصل شدبه ی ترپ 
مجاورش بر روی آنتی‌ژن را ورد بررسی I‏ دهیم اد نبعی از 
ایمگولی‌های مب وهای als‏ ده شم 
یمونلولینهایمتشبه را alge‏ از تومورهایسلول‌های B‏ 
(کسترش سونکنال ساول‌های 8 بدخیمی Sales‏ 
lesa‏ کسب کردم رین صورت هنوزهم تین یکه 
ی ey all‏ شده اختصاصی SS Sl‏ ند نیست. 


resolution 2- Hemogenedus‏ مه 


8 


GLE pla aly‏ داد روشن Sad‏ ناه سار متیر 
V3)‏ 1۷2و (HVI‏ جو داد که دربن wal‏ درب نم 
توح ope ae‏ ار گرد شکل VFM‏ نمی مشیه در 
oes ly‏ کین نیز مشاهه شد که il‏ رهم بهصورت 
aly‏ سیر متیر مشخص نموت در ساختاسه دی Gm‏ 
ایموزوگوبوین‌ا اي ناحی سیر مغر در جاورت le‏ 
۳۰۶ ود اجه تسب ین قر م‌گردین Bib‏ 
chal 4 Jal‏ در یک Je‏ توسطبخشی که شملنوحی 
سار al‏ ات مود به من ly‏ سا مر 
ap pt‏ شاخص مکمل )نیز نات م‌شوند شکل 
gn SS‏ همه لمات لاز ری ود کنچینه بای با چین 
ase?‏ لها اه ی مج به پشهاد مکایسم‌های 
SS}‏ منحصر به فردی شده که پاسخگوی چنین تنوعی بودند 


SB nnd‏ ایمونوکلوبولینی تاخوردگی وژه‌ای دارند که از 
دو صفحة بناکه توسط پیوندهای دی‌سولفیدی به هم متصلٍ 
می‌شوند؛ تشکیل شده است. 

هردو نایبت وب ایسوولولن‌هاه صررت مار سه 
دی فدد تا bye‏ و فط از سفحات ‏ تکیل نداد کل 
11-0 یک امین ely‏ لور بل شامل Bake‏ 
JS athe‏ سفحات ۴ رشته و دیگری ۴ رشت درک توت ln‏ 
cand‏ هم sige Lae‏ رها ded‏ یی هه 
poh‏ برمیکدا کر بکیزهستند وه ری سافتمان وی 
من ژمن‌ها کمک LS yo‏ اما latte,‏ که در معرض مود محلول BB‏ 
میرن دای قطلیت aan ge‏ اج وهای دیسوقدی 
مدمه سستین ووجود اک از راید نی توا 
Bla J Sond cin‏ تکطیقدمتساختاری یف از تمی 
oe‏ ریم ره ساختاری | بوچود می‌آود که بنام ابرضانواده 
Spinel‏ مد یود چنن اوه وید 
بسیری از ip Sy Satay‏ نیز یه شده است که بطور 
مستقیم در شناماییاختصامی of‏ درگر نود بطور تال 
ySpeed‏ مولکلهای جسبندگی سللی با 
٩ Jes) >‏ 


ساختار سه Gay‏ مولکول‌های آنتیبادی:ختصاصیت بسیار 
زیادشانراتوجیه میکند 
lS po layla SL‏ مشخص ده 


شکل ۲۴۰۱۲ (شکلرنگی) ملق بسیا متفر و برخانادة 
ایمونوگوپوليني." " (۵) اشتلاف در تغیرپذیی سید آمینه در همه 
موقبت ریشهای اس مهد زنجیرهسبک ایوگویولینهای its‏ 
by pte ay Lo!‏ یدای یه مخلف, در هر Cae‏ موجود 
در تلی نان hc Salat ol‏ که رای جابی یدای 
آمیه [al al}‏ بسبار متفر اه شده در این مجموع: 
اطلاعاتی شاخص تفیرپذیری GV‏ را به شود اختماص داه امت. 
ده آمیای که ین GS Bde IS‏ وتف ند 
عدد pe‏ شده است.چنین hee Sine‏ رک 
dd‏ یش پا ار آشکار gee‏ منطن با 
ای ۲۰۱و هه نبا ملق شاخص aS‏ ی 01 ملاق می‌ود () 
pat‏ حجمی قطله و(" ۳28 (Cob)‏ و دیگرام نواری یک مین 
چیه سک yp!‏ هرا بطق Sih pew‏ رم نان 
ده شده‌است (gg)‏ ملق jw‏ متفر در حافه‌هاییدیدهمی‌شود که 
رشته‌های B‏ به هم اتصال می‌دهند و چنن حله‌هایی مسئول اتصال به 
تین می‌باشند.رشته‌های De‏ ینکهدوصفحه با یجادمی‌کند. 
ماطتن ایستی نویه نیز JSS‏ می‌دهند. وه کند که هر 
شین OB‏ متیر دای یک خر سه مد اختصاصی لس که لخاد 
lid‏ ده می‌شود. با psp He ents‏ سنگین! 
بو ۷ = دومن متفیر sj‏ 
cul glass = CH, «CH‏ زنجيرة سنگین؛ 
bo‏ 


بای کلاس‌هاو برکلاس‌های مزونه اختصامی هدند 
توعساخاری و علکردی یدیا خو نان می‌دهند وهای 
فگوسیت ند اختماسی ماد eB Sly Ko sph‏ 
می‌توانند توسط گیرندههای Fe‏ خودشان با IB‏ که با آنی‌بادی 
پرشیده شدهاند. درگ شده Ugly‏ ده و تخریب SAT‏ چنین 
فیندی ope‏ می‌گوند. وهای ay‏ گرد 
ها بهبعضی ساولهای سیستم ای (به عون JE‏ 
منوسیتها ol (sah oS she‏ ي‌دهد تا به لور 
ستقیم لول هدفی که تون ویروی با دگر نها ان 
توس el fa ang pls ll td oad sol‏ 
a be‏ اقا ند" Soh a ye‏ سمی منند 
viel nS,‏ با محتوی DS‏ سمی متل رنه و 
گرا زا | رها کنند این پرونها به مسج 
ge‏ هد مود ظرتصال la yh‏ لول آسیب اد 


1- Immunoglobulin Fold 
2: Hybridoma 3- Opsorization 


419 
(cons) 


Dinan a oo nw 
li gael 


‘1 00 To 


شرفت bel‏ وی تلد Sales shall‏ کی ماس 
رای آنیزهای ساخته‌ی باشند تکامل تکنیک هایی بود AS‏ 
i ‘‏ 
آتیادیهای کول eg‏ هریدم" لد نویه 
یک i‏ تیوه نا داد ٩ Jad)‏ ملاطه کی 


مناطق call‏ ایمونوگلویولین‌هاویژگی‌های ععلکردی آنما را 
Dal aol‏ 

آنیبادی‌ها از jb‏ مناطق متفیرشان؛آت‌ژن را شناسایی 
he‏ اما sla Sey hae yg al ca ole‏ عملکردی 
hal‏ را عیین می‌کند. یکی از ویژگی‌های مهم آنیبادی عمل 
خنش‌سازی است. ندیه ب las loyal‏ سلولهای 
Jol egy ca st‏ میب از ce Jo‏ پنوزن 
وگیرندهمربوطهروی سلول میزانجلوگیری م‌کنند ‏ بدین SS‏ 
عفونت راز Sng on‏ 

آتبدی‌هایاتصال تهب LenS oe‏ ویروسی 
pan ls Sy pe‏ توسط سلول‌های بیان‌کننده گبند 
اختصاصی Fe‏ یمونگولین‌ه plots‏ شون.گیرنه‌های :۳ که 


| فصل ۲۴ یی شناسی | E Poort‏ 


رنه نیک 


شکل ۲۴۰۱۳ ساختار ایسوولپلن. inte je el‏ یرون کپکس شده gl‏ فده تخم مغ oh‏ تیب 


slg‏ طیا: ای WA‏ و St QE‏ به ترتیب زنجبره‌های 
Oe Sahih‏ می‌باشد دو نوع fee‏ 
زتجیرههای سبک و وجود درد که بر سا نواحی cal‏ 
load Spy geet igh‏ 

* هر تفوسیت SB‏ ایمنوگوین IG‏ بی‌همتا را کد 
ge‏ و بان بلی یک al‏ زن یژهاختصاصی است. 
به هنگم شناسایی آنتی ژن, فقط یک انفوسیت SB‏ گیرنه 
یه بای آن رد J‏ خواه شد کاقیتشکیل خوهد اد 
تخاب کلون) (شکل ۳۶-۱۱ را ملاحظه نید 


# هر Al‏ ژن ویژه al‏ بادی توسط ذمین‌های منفیری S‏ 
حاری مناطق متغیر بل با نام فوق pie‏ یا مناطق تعبین 
کننده مکمل است شناسایی می‌شود (کل ۱۳۷-۱۲۵ 
la dene‏ منطق فوقمنتر در بای مین متفر 
| گرد یی که Wl‏ مناد برهمکش‌های وهای 
با تی‌ژن بای یک ی بدیویژه آندشته اش 

JES) آمیهایتکزاری که موکولهای اگوی‎ aw 


می‌دهندساختهای مه دی یا بیچشهای اگوی 


تاه aye‏ ها خوی دو صفحه ] هستد که تودط 
پیندهای دی‌سولفیدی بهم متصل sland‏ (شکل ۲۴-۱۲6 
| ملاع ند پیچش Seip‏ در طول تکامل 
گستد بو ود بسیری از ریهابهغر اهر 


کریستارگراقی X sath‏ ان می‌دهد 


کرده وبدین ترتیب سلول ز می‌کشد (شکل AMD‏ چنین 
فرآیندی را سیتوتوکسیسیتة سلولی وابسته به آنتی‌بادی (ADCO)‏ 
ود که aye ey‏ چکونه سلل‌های سیستم ایضی نیب 
محصولاتپاسخ‌هایایمنی [Ab] gal‏ وکنش میدهند HW‏ 
آنها بهره می‌برند.بسته به ایزوتیب ایموتولوبولین, کمپلکس‌های 
oil‏ -آنتیبادی می‌تونند مسیر کلاسیک کمبلمان را فعال 
کند Js)‏ ۲۲-۴ و1 و POA) cla sly Gy‏ 
احمن,فل کند و همه HG My‏ می‌تاند مان فال 
ye ps‏ 1۸و lS cu rade SIRE‏ نید 


a gal IS: 
آیمنوگلویولین‌ها: ساختار و عملکرد‎ 
cerns ان وله یدزد‎ | 
بل ود هیک () تک دنک زره‎ | 
حاوی یک بخش متفیر (۷)و بخش ثابت (6) می‌باشد.‎ 
شکافت پروتولیتیکی آنتی بادی بامث تولید قطدات‎ 
مونولان(۳)89 و بی پلان ۳0۵82 می‌شود که حاوی‎ 
به آنتی ژن را‎ lal تایه مغر بوه و توا‎ aged 
حاری‎ Fe بخش‎ aS [شکل ۲۴-۸ | ملاحظه‎ ca sas 


Judy ay cab aol aged‏ ازگری رامین مي‌کتند 
laces‏ بر ساس نراحیثابت زنجیرههای سنگین 
به انواع مختلفی تقسیم‌بندی می‌شوند (تکل ۲۳۹ را 
alin Me‏ کنید) در gn‏ بنج نوع مختلف وجود درد 


Pili سلولی و‎ iis 


قرارگرفته کد میشود. ein‏ مت زنی ۷ توالیپومونر AS‏ 
خود اند وقسمت عم tel‏ متیر جرا سیک Sg Sh‏ 
اگرچه abd‏ کوچکی از ولی نوکئوتیدی که nite Lol‏ زنجیرف 
سیک راد AS age‏ زنی ۷ ln sae‏ یشود به الآ 
J peli as‏ به یکی از قطمات 1 متعد که بین Vl‏ 
وفطف مقر د ge Kas ANIL WS)‏ رده مجهز 
می‌شود JE)‏ ۲۴-۱۶۵ در سیر la phe LIC‏ ,یک ab‏ 
نی ۷ خاص در ی یک فرآیندتصادفی هد م‌شود که در کار 
یکی از قطمات زنی که باه اتخابی تصادفیمی‌باشدهقار بگیرد 
وموجب تشکیل یک اگزون SS‏ تاه pita‏ زنجیرة سبک شود 
ML)‏ نوترکیی نه نها مرجب ود زن Sabor‏ عمکردی و 
ست نخوردهمی‌شوده بلکه هحچنین موجب جایگیری تولی 
aie oF ne‏ ده در Liye SAIS Wal‏ ایند 
می‌شود که رایعم رونوسی لام است.قطمه gp‏ زجیر سیک 
add bl‏ رونویسی می‌شود. 


توالی‌های علامت‌دهنده نوترکیبی: بررسی جزئیات توالی اوگوس 
سنگین وسبک نان دادکه در سمت "۳ هر قطعه زنی ۷ 
ls‏ حفالت شدای وجود اد این عوامل حفاظت شد را 


1 


تولل‌های علاستدهنه aie (RS) Sg‏ که 
alin y ppl agli‏ تشکیل شده که تسا فلگ Wop‏ 
از یکدیگر lp‏ شداند درسمت ۵ هر قطه زنی 1 نیز یک 355 
en ete‏ شده وجود داد که دای یک فاملهگذار Wop‏ 
می‌باند شکل (۲۴-۱۵۵) فاصله‌گذارهای Wop‏ و ۲۳0 که به 
ترتیب؛ تقریً مطبق با یک و با دو پیج از هلیکس DNA‏ می‌باشند. 
توی‌های هیام و وم راز یکدیگر جدامی‌کن. نورکیی 
سومایک تومط نیم RAG jie‏ و02 که نها 
در نفوسیت‌ها بیان می‌شوند. صورت می‌گرد.بدین ترتیب که در 
کار هم a gS‏ متفر تصال به یکدی توا کمپلکس 
02 مستحکم می‌شود (شکل 4۳-۱۵ سپس 
aia‏ برشی را در یکی از dees‏ 


در مرز بین تولی 


1. Somatic gene rearrangement 

2- Somatic gene rearrangement 

3: Recombination Signal Sequence 
+ Recombination - activating gene | 


5 Recombination - activaty gene 2 


بخصوص بوده ور بسیری از پرئین‌ها هخبراز بای 
و بخصوس در مولولهای چماندةسلولیوجوددرن 

* ماطق تابت آتیبادیها ای Spy‏ ماننداعمال 
tly Jo Syl‏ اتصال Aly labs a‏ بو از عرض 
Jon)‏ با oly‏ برهمکنش با گیرنههای aig‏ برای بخش 
Fe‏ بووین هستند 


B تنوع آنتیبادی و تکامل سلول‌های‎ abel 
iS nals اتزن‌ها مان‎ 

مسیر تکامی ری درد بین رت 

بیشتری ایجاد ALS‏ بنراين سیستم دفاعی کارا باید قادر به 


bE بکسانی در ار چنن توعی باشد و‎ htt 
bg ag وظفه | برعهده ذرن. سلیل‌های 8 که مسئول‎ 
هستند باه کاگیری مکانیسم‌های منحصربه فرد که اطلاعات‎ 
ژننیکی مورد نیا برای بیشنر زنجیره‌های سبک و سنگین‎ 
Fj ایموتوکوبولین که به صورت تولی‌های جدا از هم با قطعات‎ 
era bbs ye هستند بههمدیگرمتصل‎ lyin 
عملکردی را ابجاد کنند. عمل نوترکیی که قطات ژنی‎ 
موجب گسترش تنوع در‎ ane را کنر هم زر‎ desir! 
فا دار‎ gj Cha محلاتصال‎ plas تولی‌هاییمی‌شود که‎ 
مکنیسم توعآتی‌بادی اساسا از ونرکیی میوزی که ها در لاه‎ 
است‎ cia day Sl glia و با از برازش‎ Le ان‎ 
Sage مکایسهاینرکیی در سلول‌های‎ loeb Jd) 
یا نوترکیی‎ Spe ژنی‎ ile تفای می‌فد به نام‎ 
میشود‎ wile "" سوباتیک‎ 


ژن زتجیرة سک عملکردی به همایش, فطمات‌ژنی ۷ و[ 
نیازمند است. 

ژن‌هایایمونوگلوبلین که موجب تولیدایموزگلولینهای 
بی‌عیب و نقصی می‌شون از بل در نوم کار همدبکر را نداتندو 
برای بیان [رونویسی و ترجمه] ماد ودند در حقیقت, قطعات oj‏ 
لازم در مسر تکاملیسلولهای 9 گردهمایی می‌شوند JSS)‏ 
۴ اگرچه یی Sop IIB Sie oi‏ 
صورت می‌گید ولی ple‏ ربا یی ژنی Sader‏ ره علت 
داشتن پیچیدگی کمنر,مورد بحت قزر می‌دهیم. 

زنجیرذسیک J ay Slang yp‏ قضاتژنی و 
یک gj bad‏ منفرد که در اصله ته چندن دور در فرودست ژن ۷ 


ad‏ -ای‌شناس 


زنجره سبک 0) کپا © 
¢ 4 0 
ONA‏ زرم لین 2( oo‏ میم 


1 
قزاینده 3 
زنجره‌ستگینره 
vo 3 3‏ 

تومیر 
+ 
+ 

0 


Va 
B lage aly مج‎ (Stem cel) le ape ایورلوپولین‌ه‎ DNA Sap نی‎ TiS شکل ۲۴-۱۴ نمی‎ ۵ 
5 سلول‌های‎ Ji طی‎ aie اک‎ a Sey زتجرههای سیک‎ Ste oly می‌نوند دای قطمات نی دی می‌شند ک‎ 
Seb خودش‎ cab vier ۷ ول زن زج سیک )8 ون زنجبه سین (0)می‌نود. هر قطم نی‎ pn gh CMS Soe aig 
مین یی موجب مود رم فده نژ کیب ولی ۷ نی ندیک شد ورین رنوسی فا شود ای بجر سیک‎ 
)توس سه قطن به هم متصل شده دی شود وج ند‎ Si oly نی به هم مت شده کم شود‎ tel pha (Vp) 
یات ۰۷( سا دنچ که شکل شان میهد یبش همچنن وس جر‎ dahil BSS yop که مان‎ 


سبک #شامل یک قطه cat‏ منقرد (6)میباد که در شکل نشانداه شده است. ما لرکوس زنجیره سنگین؛چندین Cane‏ جداگله درد که ye‏ 
ye ee ipl eile‏ شکل نش ده ده است. 


می‌شودکه درآن قطعات ژنی ۷ و دیگر قطمات زنی درگیردرلوکوس 
زیر سبک جهت رونوسی le‏ اند لت بضی Ah‏ 
نی ۰۷ جهترونوسی مکومیدردواین ie‏ توس مکانسم 
Jha‏ واونگی" به قطمات 1 اتصال می‌یابند و ie ol‏ 
قطات ۷ وارونه شده و 855ها و GDNA‏ بیناینی از اوکوس 
Soe bes‏ حتف نشده است. 


ab‏ درستر ging‏ 0۸0 اکن ری ژن سوب 
یی یرد همان ور یهد زیر شرع داده‌شدهفای ری 
بل تال B gla ple‏ آمری ضروریمیشد.درتیچه نت 


نقص 
RAG‏ منجر B ble J cha a‏ ینود وفدی با re‏ 
تقص عملکردی در زن RAG‏ از یماری‌های yall‏ ایمنی ندیدی 
رح می‌برند. 

تنوع در اتصال:علاوه بر تنوعی که توسط نتخاب تصادفی قطمات ۷ 
و[ د وی abel‏ سیشود. فریندهای واسطهای در مسیر 
نوترکیبی نیز عواسل دیگری برای گسترش تنوع تولی 
ages ype‏ محسوب می‌شوند این توع اضافی در lal Jou‏ 


1 Deletional joining 2 Imersional joining 


کدکنده gj‏ با RSS‏ مجاورش ایجاد می‌کنن. نها ld‏ نی که 
دای bl lag fifa a= pe ARES‏ ماوت 
هستند,می‌توانن در آين وترکیی شرکث کنند (به اصطلاح فانون 
(HTTP‏ در له هرگرو OH‏ يب ای 
Jee uh it dad‏ و gam ol‏ تیب 
یک سانجا سری Myf see‏ رای هرمز 
ژن‌های yaya‏ نیز شکست‌های ورشتهای در انهای 
که اجاد مینک iy Sl‏ که شامل 
هی Ku KU‏ هسند ان Fi Sa pe‏ 
قرارم‌هند تا لتهاهای که یدبا Slat Ss‏ اند در مجلورت 
زک به هم i‏ سپس هی ogo ARS‏ کی دون 
gt wall dis‏ نکلوی. Ss a‏ اتصال اه و حلای 
اد منک DNA‏ یت هم دب Sie‏ وین صورت 
همگی 6d enh‏ نی ذفمیشون هی Sr SI‏ 
clad‏ کدشونده pdb cod‏ نوترکیی از goad jb Stan‏ بلخره 
همان طوری که در کل :۲-۱۵ تشن ad ob‏ هم سل 
اه رید WSS‏ مشود 

مکنیسم زتیکی جدیدی pls‏ تصلی حذلی(" شر داد 


۳ ات دهد‎ Je 


رای مات دمن 
Ass) S38 ae fis‏ 
tase‏ کی 9 he‏ وس 
et DNA Des‏ رت 
iat‏ ۳55 
au]‏ اه ناه Linney gis‏ 
vet ae‏ ® 
we‏ 


reps 


Midas nets 
۰ سیم سس مت‎ 
سس سس سس‎ 


سنجاق سرهای بستهکووائی در sys cles‏ 
۲ سرا ویر هد 
i 3‏ 


با شدن غر رنه سناق سر 


موم رسمه 


۳۱۱ کی سس 
eae.‏ تسس | 


a] 


۵ شکل ۲۴-۱۵ مکانیسم بازآرایی قطعات ژنی ایمونوگلوبولین از طریق اتصال حذفی, این مثل انصال قطه ژنی ۷ و 0 رابه یکدیگرنشان 
a ade‏ نی 0 در گوس ine‏ وجواردم در زتجیرهسبک lade‏ ارم galas 2) ۴-۱۲۹ JSS)‏ 2۸ که در 
نوترگیبی سومتیک قطات زنیایمروگلپلیندخیل میباشند. در سمت ۳۱ همه قطعت زنی ۷ یک تولی علامت‌دهندهنوترکیی (RSS)‏ حفاظت شده 
وجو داردکهاز یک تولی تام Se‏ تولی انار Wop‏ و بکتولی مر یل شده است. هر ی ازقطات نی که یی کیب قطمه GV‏ 
دنه tlt RSS‏ )2 سم "۵ خودنان ام SLAB‏ ۳۵ نان میهد spangled J‏ له 0 زمی که روی همان 
ct,‏ خولده نود سمل بانول‌هییهسنده AY" Sue‏ تا نی وجود لد () مل فرشی elf Cette Jacl Sf‏ 
بصوت il lah‏ اند توس کملکس RAG, jin‏ و و3۸0 بات ند. 0) iil)‏ مروط بهمکانیسم ll‏ حذفی مناطق 
کدکنده ۷ DNA.‏ له یا ((6) تخورگی lg‏ کرد وبدین labs‏ که اد به هم تصل شون زدیک یکذیگرقر مگرد Shy‏ 
RAG RAG‏ یک برش تک‌رشته‌ای در مرزبن تولی کدشونده و 855 ها ایجاد می‌کند (62) گرره OH‏ 3 زد بهرشتا مکمل برش خوردهحمله 
کرد ود رای قطمه کدند:مختمن سنا ری بسته کون و در هنامز 155ها یک شکست دورشت‌ای کال ید مد (O)‏ 


۱ 1 a red bi 


ساخمان نج مری در Spe aD edn‏ یه ( 6 )و در مور قطم V‏ به صورت غیرقرینه ( 6 )که در شکل نشاندده شده‌باز ی‌شود. زيم 
ts J) TOT‏ درک lel asi‏ دب نسم یرتهب وه ان سنا سری با en‏ مور ند 
al‏ میک ( 69 yen‏ تیجه یک بخش آوان وهای غیجفت‌شونه باتوی تمد pl‏ قمتبازشدهبه Slee‏ 
هم به طورخود بهخدی یک بخش وین یدروم یجدمی‌کند [ 6 چب) بخش‌های زان غبریفتشونه رای هر دق DyV oases‏ 
توسط DNA‏ ی مرا جفت می‌شوند( 6 )وی مک است بابک fy S|‏ برش دده شوند. JSIDNA‏ ۷ و قطعهلیجادشد از نراحیکدکنده ۷ و 
D‏ اه هم (Q) ah ge ate‏ بای Veoh‏ یره سبک تسا ee Hal te me‏ ینک BAG] AN AGL pat‏ 


همچنین مکلیسم تنوع در اتصال می‌باشد. ere‏ ساختمان سه 
سبک تشانمیدهد Tas tb‏ موع توسطا 
ee‏ تنوغ دراصال بوجود می‌آید و یک حلقه‌ای بنم ae‏ 
بسیر متیر (HV)‏ رتشکیلمی‌دهدکه در محل اتالیآنتوزن 
در زوین SSS) Se ls chal by BS LB‏ 
۳ 


olde‏ لوکوس زنجيرة سنگین شامل قطعات ژنی DAV‏ و[ 
می‌شود 

۸ از لوکوس‎ Jones Se bedi aS) alle 
SBF سنگین نهتنها شامل‎ ej میباشد لوکوس‎ Sow 
2 پشت سر هم متعددی از قطعات نی ۷ |هرکنام پروموتور‎ 
D می‌باند بلکه همچنین قطضات‎ J خودش رادرد و قطمات متعدد‎ 
AV سومنیک مات‎ eS ig ۲۴-۱۴۵ توع تمد دارد(شکل‎ 
Hol یانه‌ای را یجادمی‌کند که‎ ly ly و ایک‎ 0 
Soe را کد‎ (My) سنگین‎ be 

در انتهای ۳ هر قطعه نی در DNA‏ زنجیرة سنگین» 
تولی‌های ppl‏ و cin pa‏ شه‌ای وجود درد که توسط 
فاصله‌گذار از یکدیگر جدا what‏ و مشابه توالی علامت‌دهندة 
نرترکیی (RST)‏ در GDNA‏ زنجيرة سبک می‌بافند چنین 
یی ه شکل مکمل و sll J‏ ۳ و ۵ هر Dabs‏ 
وجود دارد (شکل ۲۴-۱۵۵). قطعات J‏ نیز Nplate‏ در سمت "۵ 
خودشان توسط RSS‏ لازمهمجهز شده‌ند.طول فاصلهگذارها در این 
855هابهنحریمی‌باشدکه قط سکن Ja‏ قطات 0 CAEL‏ 
لو قطات ۷ نیز با قطات IDI‏ بل یش ینت جود داد اه 
امکان اتصال قطمه ۷ با (و قطمه(] با( به علت قانون تنومر = 
نامر ۱۳۲۲ وجود نداد eit‏ زنجیره سنگین از طریق 


زج 


1. Terminal Deoxyaucleotidy! Transerase 


6p) si‏ معالعهبيشتر بهمتن مراجعه کید 


قطاتی که gly‏ هم قررمی‌گیرندتفاق م‌فند بازشدن سنجاق 
سر در اتهای OLS‏ کدکنده, بک مرحله کلیدی در این فرآیند. 
محسوب می‌شود و سکن است بهصورث ya‏ یقن باشد 
by)‏ 69 و © نکل 0۴-1۵ es ign‏ "که برای 
عمکردش به Sell sayy)‏ پروین نز وستهبه DNA‏ 
نیازمن است» عمل باز کردن ستجاق سر را بر عهده درد 

cepted سر‎ dle gos ee 
تولیپایدومی تک رشتای که می‌نود پرشدن ان قسمت‎ 
موجباضفهشدن چندن نوکت‎ jut DNA یزان بوسیة‎ 
تولی نس‎ J می‌شود که بدون تردیدقسمتی‎ ۳۰0۵0۱145 pis 
lng اصلی ناحیه کدکنند قطعات نی نمی‌باند. متاوبا این فسمت‎ 
حذف شردکه می‌تواز‎ lyf ممکن است توسط حمله زيم‎ 
هم بشود.‎ lol Ws SIS منجر بهحذف توکتتد زنطن‎ 
لور یکان مد‎ Dy Vos رای الق‎ ML چنن‎ 
اصلی را‎ as BUSS سنجاق سر همة اطلاعات‎ Hey باز شدن‎ 
A ریش‎ DNA Jilly hhc eo nt در‎ a حفظ‎ 
قطمات تک‌رشه‌ی کوتهمی‌شود که‎ soul آزادشدن درد و موجب‎ 
Sin ayy ممکن است موردحملهاکوتکازهاقع ده و‎ 
شون‎ 

به محض اینکه ساختارهای سنجاق سری SU igo jh‏ 
کدکند؛ ها مور iby‏ قزر یبرد و سپس ان ها توس 
0۱1۸ لک jap‏ (11)و 168604 به هم صال یه ویک ژن 
زنجبرة سیک عملکردی hg sla‏ فرابن رای 4 
مکانیسم تنوع در اتصال می‌اشد که منجر به حذف با اضافه شدن 
توکنتدها در a sla oo‏ دکندهمی‌ود. هر من که فطع 
"وق نوترکیی JIS le‏ و چرجوب خولدنمحصول 
۷1 قابل پشکویی ad‏ و کش‌هاینورکیی منجر به 
یجاد چارچوب خواننی می‌شود که ساگر با نت So bad‏ 


سبک؛ حاصل ترکیب تصادفی قطمات ۷و [ و 


| eee! ۰. _ | 


Soul در رشتهمکمل 8 928 موجب‎ gulf ub tg 
۴-۳۵ "کون به چلیآنین شود (شکل‎ tlh جهش‎ 
Si لیکوزیاز‎ DNA توسط زیم‎ Jy متا مکن است‎ 
ایب مت نودو این فضای‎ le oa egos 
و #متجه‌جمه۲(؟‎ Transition ممکن است به صورت‎ J 
شود میک مب ان فا نزن را یرد‎ fan 
اد مجموعة جهش‌ه در هبار‎ vite که یی جنت شدن با‎ 
SOE به‎ pee Liles GAB تقسیم موفقی که در لول‌های‎ 
یی شدهمیشو.قسمت انم‎ VI y VDI در مت‎ ills 
این جهش‌ها زیانآور می‌باشنده جون باعث کاهش میل پیوندی‎ 
آنتیبادیکدنده بهآتی‌زن مور نظر می‌شون. اما بعضی چهش‌ها‎ 
یندی تاد فش می‌دهند درتیجهزنی که مدر‎ Se 
SB, Sash جهت تخاب لیب‎ B sb se نیز نکم اند و‎ 
CH a ند یبای ب بل دی‎ B کندسلو‌های‎ 
نسم مجربه لد‎ (MN ب یشتری اند |شکل‎ 
Sip با یل‎ clash sl می‌ود که‎ 1 shh جمیتی از‎ 

الا رای آنت‌ژن دارند. 


در سیر al Gab‏ ییون Se‏ یه در 
ens‏ جپش‌های Scope‏ و بلوغمیل دی( فزاش مینگین 
میل بیوندی آنتی‌بادی به آننی‌ژن پیدا Se‏ و چنین 
آتی‌ادی‌ای. میل Mt te‏ بای ol‏ سطع 
LY‏ رشان می‌دهند به دای اشخص, فلت زيم 
دایز ه قطمات VDI‏ و ۱1 lil‏ شده Gala‏ شده و شاد 
GH oe‏ لا ووسی I‏ باشد کل مکانسم He‏ 
fo Scape‏ یه gil‏ ییاد St ey‏ کمل 
ساول‌های ظ و 7 نیا داد 


1- Somat hypermutation 

2- Activation Induced Deaminase 

3 Transition 

جهشی است که gat fp‏ شدن یک جنت از برین - پریبدن 
ترسما یک چفت ih‏ ورین -پیریمیدین دیگر ihe il‏ 

4 Transversion 

جهشی است که در ثر جاشین شدن یک جفت بر پورین - یمین 

aay‏ یک جفت یمان - وین دی نی می‌فد 
Affinity maturation‏ > 


مکانیسم‌های مشایهی li Ul‏ می‌کند که در Ve‏ رای بزارایی 
bos)‏ سیک شرح oud wb‏ 

درمسیر تکالیسلول‌های gD Aiba B‏ به دنل 
lng)‏ ۷۰3 دئوس زتجیرهسنکین صورت کیرد )5 
(IVE‏ در مسیر بزآرایی DI‏ [۷۰۸ممکن اس آنزیم 751 به 
Jie ls‏ از اک CDNA SIT OH lay) lag‏ 
اضافهکند. ph ۱۲ Sle‏ همین حدود نکئوتیدکه احیه امد 
می‌شود اکن al‏ شدن اند و هر زملی که ری 0:1 و 
۷-۵ تفاقبینتد این مکانیسم موجب آبجادتنوع تولی 


نوکیب‌هاموجب چارچوب OLS‏ صحیع برای تولی VDI‏ 
Sil‏ شده می‌شود. اگر بازآرایی Sy‏ را ایچاد کند که کدکنندة 
پروتتین عملکردی lib ol 4 asl‏ محصول‌ده aS‏ اکرچه 
لوگوس زنجیره سنگین روی هر دو کروموزوم همولرگ وجود درد نا 
همان گونه که در sal‏ شرح دده می‌شوه تنها یک eM‏ 
محصولدهکافی است. 

آفزینده‌هایی که در فرودست گروه فطعانی [ و فرادست aba‏ 


ناحیة cal‏ زنجیره قزر گرفت‌ند. روتویسی پروموتور سمت ۵ 
تولی VDI‏ بازآایی شده را فعل می‌کنند (شکل ۳۴-۱۶ پردازش 


سوباک پرومترهایفرلاست LS‏ نی ۷( در دسترس 
Saad loti Sas‏ ری عمل رونوسی ضروری 
th‏ بستاراین ننهاتوای‌های باایی AS‏ 
۷1و ily ye VDI‏ رونویسی کنندو قطمات SV‏ به صورت AY‏ 


ی جود دش ips il ath‏ نان 


جهش‌های سیک منربه نوی و تخاب آتیادی‌های با 
میل پیوندی Te‏ می‌شود. 

علاوه بر توعی که توسط مکانیسم نوترکیی سوعاتیک و 
یقت در a‏ ایجاد ینود سلولهای JB‏ نها oi Al‏ 
بر مکائیسم دیگری به نام جهش‌های 
سواتیک " ق ین به محض S15 28 apy ci p‏ 
توس للهای سل ی‌شود. زیم ام (AMD‏ 


cod ey» 


=) 


به بز ومیل تبدیل می‌کن ود islam Sia‏ معکن است بز 
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- موفق‎ i 


یا تضات نی دای رای 
phage Do,‏ تخاب م شود نز 
tind Aine open‏ 
ay psa IN‏ فده 


als 8c‏ یرای ۵ ام 
تصادفی است itil JN.‏ روی یک 
& کروموزم(۵) ops) oy Sy‏ منکن 


عملگردی بیان شده و WG‏ سلولهای8 ۸1 

+ رد همین‎ alle Soa oul 
۱ COOH کروموزوم هرمولوگ اجان گبرد یو‎ 
ربارب۵ و نو (به عفت کددن مر‎ | 


حضور کدن پیات سپس Ai‏ 
در کروموزوم دومی (0) صورت می گیرد 


اگر با زا۳۵۸۵ دومی موفق بود. 


کدرن پبا 
Bean‏ ان شده و تکامل vow‏ 1 
سلولپایة دهم اد 
هو ۰ 
INO AT SI‏ ملق بود. LEN‏ ۱ 
سنکین عملکردی اج نمی شود و وهای کون یرو رر 


دچار مرگ برنامه ریزی شده می شوند. 


شکل ۲۴-۱۶ (شکل رگ نوترکیی سوماتیک گوس ef Sted‏ جر تین وین بل ات نی ,و 
aie‏ یش با ری شون یکاح Sul)‏ و نسه از کوس bya‏ سین رریکووزومهای Shon‏ وجود داد که 
به صورت هو شان داد ده است. ons‏ بای  )60(‏ رری یک با هر و کوزوم‌ی که حامل وس نی سین Sige‏ 


obit Laas DY‏ شده روی کرووزوم: یی می‌کند.اگراين یی محصولده بود ((6) دیگر allt‏ صورت. 


tLe‏ سپس ad‏ ۷ ا 


92S‏ تال lage‏ امه lie $1 lig‏ وی yg) sedans DU LV‏ یک کد MY‏ اه als‏ ود روم 
bbls ge‏ کند ).ار ait‏ کروموزوم cy‏ محمولدهبود (Q)‏ تکامل سلول‌های 9 دمه میب ین ار بای ۷ با[ از 


یک فان ite SUS‏ در طیتکامل سولهای 3 وبا زب 
زن‌های زتجیرة سنکین شروع می‌سود درابتدا زن زنجیره سنگین 
able‏ شده و یک ot‏ متصل به غشاء bay‏ می‌کند که نیاز 
هیی سل ری je sy‏ ند کاململولهای و ستز 


آتیبدی) ر رده Se‏ 


هم محصولده ناش (69)ملول‌های 8 در حل تکامل می‌برند. 


تکسامل سلول‌های ai GB‏ 9 95 اطسلاعات از طریق 
پد پرنده‌های سلول‌های ۳۳۵-8 می‌باشد. 

همان طوری S‏ ما pad Wa‏ سلول‌های SB‏ مسئول تولید 
ann Spy‏ بای US‏ نی dp‏ یا اتود ژنهای 
زنجیره سبک و سنگین عملکردی را باآبیکنن. رای ژنی در 


5 ۵ ic | 


در hl mus abl‏ بان زیراحدهای جانشن زنجيرة 
سبک. VpreB ys‏ خامرش می‌شود و کاهش پیشرونده ین رو 
preB‏ ۷ در هرا تقیم مونق سلولهای 3 موجب آغزیان 
دربرة زيم 3۸0 abl bol Se‏ گوس Ser‏ 
#ب مود هدق قرار indy‏ یی موقق ۷/1 نیز موجب مهار 
hid‏ لکوس آلی 50 زنجيرة سیک می‌ود (is)‏ به 
دبا eit‏ موف I‏ زیر Soo‏ سلولهای مود هم 
eri‏ سکین و هم زجب سبک یا را نولید ند که بان 
پذیرده ول‌های 9 (068)گفتهمیشود و می‌توند نت‌ژن را 
شناساییکنند(شکل ۲۶-۱۷ به محض Su‏ 3618 کامل در سل 
سول‌های B‏ بیان شده Ban‏ مراحل بعدی اعمازفعال A‏ 
سول‌های و Wak‏ در تیجه alah‏ آنتی‌ژن‌های 
اختصاصی توسط پذيرندة سلول‌های (BCR) B‏ صورت می‌کیرد. 
HBR‏ ها قش مهمی در تکتیرسلولهای مد از مهد با 
hp li gic‏ همچنینآی‌ژن توط هبل و ورد 
سلول‌های B‏ می‌شود و ical‏ مورد نظر هضم شده وبه صورت 
Sala? lar‏ همکاری سلول‌های 1 را جلب So‏ رد 
DH‏ آتی‌زن توس سلولهای در بخش‌های ae‏ شرح داد 


خراهد شد. 


در حین پاسخ‌های ایعنی آداپنیو ایسدونوگلوپولین BS‏ 
سلول‌های 1ب بمنولوبوین نش تفیرشکلمی‌دهد. 

همان گونه که شرح تادیم»گرد‌های سلل‌های که به 
صورت ]متصل بهغشاءمی‌باشند ly‏ شناساییآتی ژهای» 
yal!‏ ر درد و موجب راز فیند اجب Sg pS‏ 
lh pe‏ 1 م‌شوند و ربج چنن Bash Jp Sas ig‏ 
اختصاصی of al‏ افزیش میید JS)‏ ۲۴-۱۱ البنه علکرد 
کلیدی ایمنگووین‌ها مل خننی‌سازی آننی‌ژن و یا کشتن 
a lags Sb‏ شکل ترشحی aly cl Spiga‏ میدب بل 
csp lamas wap gl! al‏ در معیعطهایخاج 
سلولی و حتیدورازمحل ay‏ نها نز as‏ 

در زسان رونویی Sy Ly‏ بین ستز 
algal‏ متصل بهغشء و شکل نرشحی آن, تخاب صورت 
می‌کیرد همان کونه که در شکل ۲۶-۱۸ نشان wb‏ شده eS)‏ 
[TMT TMD) gl a ope‏ یش ها 


1- Allelic exclusion 


ait‏ موفق clas‏ ۷, و[ در لکیس زنجی سنگین, 
اجاز؛ ستز زنجیره ۸ را می‌دهد, سلول‌های B‏ در این مرحله از 
JS‏ سلول‌های .۳:۰ نامیدهمی‌شوند ولی SOT‏ که 
گردهم‌ی زن زنجیرهسبک عمکردی os LW ip‏ ات این 
پذیرندهقادر به شناسایی gi AT‏ نمی‌باشد. ژن زنجیرة سنگین 
جدید Nib‏ شده, پلی پیت 6 راکدمی‌کندکه نسم از پذیرنده 
علاتدهند یبد که بیان آن ری تکامل سولهای لا دریک 
nls‏ نم ضروریمی اش جر pl pet SL‏ مرح از 
تکامل, نع اتصال ad a ath,‏ می‌باشد که به بل مواجهه با 
al‏ ژن, تبدبل به یمونوگلوبولین‌های ترشحی محلول می‌شوندکه از 
همان رنوشت بهکارردهشده رای ly‏ یموگوولیهایمتصل 
شده به غشاء» استفاده شده استد. 

در سلولهای 775-8 زنجيرة a Lyte‏ شدهبهزنجیره 
دیگری بنام SS bas Gate‏ مرب از و زرواهد رو V‏ 
hye eB‏ مت می‌شود شک ۲۲-۱۷ تب دنله 
سیتپلاسمی ناد و بان قد ب فاخونی inl‏ میتوپلاسمی 
به gle‏ ال با نمیبشد در عوض, سلول‌هنی Cote PB‏ 
TP glee pa Sa le‏ اتلد م‌کند که هردم از PU‏ 
بل سیتوبلاسمی خود. موزیف فمل‌ساری با ساختار تیوزین با 
۷4 دارن. به مجموعه مولکول‌های ذکر شده همراه با و1 و 
(Pre-BCR | pre-B glo Jabs bay slg‏ گفته می‌شود. eh‏ 
که ا‌های be oe ie‏ برس موجب sds‏ 
فالسازیتروزین Set WS J iS‏ می‌شود که بای 
نیروزینموجود در dd) ITAM‏ می‌کند این شکل and‏ 
۱۶ "ها Sd Jy il coy‏ ضروریبه مور 
Ss‏ یام می‌شود وچون هنز pen‏ سبک عملکردی قسمتی از 
پذیرنده شده ات چنینپذیرند‌ی فد a‏ شناایی نت‌ژن 


نمشد 

پذینه‌هایسلول‌های glo Sle Pre-B‏ مهم متددی را 
فجاممیدهن. لین زیم RAG jay‏ را مها کرد 
این AM‏ لکوس دیگر زجب te Nl Sia‏ 
این Sate lasts‏ موجب یی وبان یکی از 
دردسنرس زنجیرهسنگین می‌شود. یه علت وجود او 
lay ola‏ وان sa ay‏ پم عطکردی 
Joe‏ می‌کنند اتکی ایآ کرد و موجبگست: 
وهای VON aS Spe B‏ و موی انم 
می‌دهند. 


تاد 


»سم 


شکل ۲۴-۱۷ ساختر پذرندهسلولهای PreB‏ و ننش آنها در تکاملسلولهای B‏ بای cl Sie‏ نی DN‏ زجبهسنگینء 
موجب تنج کین مت شدهبه شاه در شک آولاسمی سای 8 Se‏ در ان مره هوز ی نی جر BES‏ 
یفده است وزنجبرهسنگین با جشین preB yf, Sat a‏ ۷ پذیرند‌هایسلول‌های Pre BCR) Pre -B‏ م‌سازد ((6)) ان پذرنده 
موجب ینت از Bags‏ م‌شود که دای Gh ce‏ همتند و همچنن al‏ گوس gas‏ سین mip yr‏ 8 هار 
می‌کند. ده رود کنر بل و :1 خابوش می‌شود (OD‏ و موجب اهش cate este‏ زره سبک می‌گد ود تتجه بیان 
Pre-BCR,‏ کاهش مد ng‏ بای لکیس تج سیک شروعمی‌شود ((6 )گر این یی موق اش لولهای 3 می تن جرف سیک 
عملکردی بان بین تیب پذیردههای lage‏ 1 شکل مکردکه کی امتح شده ی شین SOc‏ 


beara IS‏ ترشحیرکسب میک وزمنیکه لل‌های 
plo B‏ هی Saini 8s a ead thee‏ 
bt‏ بط انحصاری پرونتنهای ترشحی راوید م‌کنند(شکل 
Sly cuts alia (PF‏ دی رده تلد 
وترشح می‌کند که درتیجهبه تولی نتی‌بادی‌های ترشحی سرعت. 
بخشيده و مبای پاسخ‌های yl al‏ در ist i>‏ را 
Anos J‏ یدیا تا با le‏ است 
که در Sib os abe‏ می‌شود در حیقت. سل آتییایهای 
گردشی a UE‏ عون oils ble‏ در تین وا کسینسیون موفق در 
مستابل یک بساتوژن و شسیوه مود اسستفدهقسوار 


1- Plasma ces 


sity ola ای‎ hg ما تحریک‎ B 


PUM ie یکدیگر ین اتهایی که سئول‎ gn 
IBS میدرک می‌کندبدینصورت که‎ te 
دیگری در فرودست این اگزون‌ه‎ oat غنی از‎ Sob در فرادست و‎ 
prego tel یفتشدهاتکه ار در حین ونویسی‎ 
سمت فرودست انتخاب شود و فزیندهای ی انامه یبد منجر به‎ 
aU به غشء ماد واگ‎ Jace کدکنده شکل‎ MRNA توید‎ 
۸ منجر به تولید شکل ترشحی زنجیرة‎ yd فرادست انتخاب‎ 
مشایهی بای دیگر مات (نیثابت‎ halt cet می‌شود‎ 
hy ll سار انلیا اقت شده استکه هر یک از‎ 
بطور اختصاصی هم قطط زنجيرةسنگین متصل به غاء و هم‎ 
سنگین ترشحی را تولیدکنند.‎ bon) 

در مسیر تمایز سلول‌های ally Bg Jp B‏ تغیر نت از 


als ۳۳ ۳ |‏ و مولکلی 5 


SSYDI Cpt Cue G9 Cyd oy TAN TMZ 
pelea ee 


wy 
فان فزایش دهندء‎ 
ون (۵) پل اون‎ 
جنس در ناحبه وادست.‎ 


OE ARAAANA‏ هکت تن روز مس 
سر | 
$DOO‏ #ماترنجی 


Gf ده شده ست:‎ Le Md در‎ Seng As atl lt شکل 1۴-1۸ ست ایموزگووینهای‎ AL 
یی ید 714و( گونهایهستند که دمن‎ RM 3 pac اگونککنهچهارین شین مطق ای ید تال‎ 
ان در طول رد نوی یه‎ GE Sa ply) یرشح واست باب یکی‎ glk WM شدن‎ SL io درون غاب زجب اک‎ 
م‌اشد که تلدنند؛ نم ترشحی است. () ار‎ GA تلیاگزون‎ BLE حاصل,‎ MRNA فرلدست نتخاب شود‎ gulf iad ol fa) می‌اشد.‎ 
زیرف نی طی ود‎ A درون‎ tea gy $l 


he Ge oy tel فرودست تخاب شود‎ east 
ات‎ lisp تودکتد‎ fob MRNA حتف می‌نود و‎ exe tog 


vo » 8 ¥ w 3 3 a 


وامه آ مدع ] فاکتورهایی مورد نباز برای 
۳ 


Ap‏ | تعویض کلاس آنتی بادی 


vo 0 ۰ ۰ vo a 


تیه 


وا ترشحی از ین سلولهایاپی نیال Sop bie wc‏ 


AL‏ شکل ۲۴-۱۹ تعویض کلاس لوکوس pan)‏ سنگین ایمونوگلوبولین. فریند تورض کلاس به aly‏ سوئیج (Gwitch sites)‏ نیز دار که 
ly‏ تکری هس در لت زنهی نی بت زیرف سین J‏ ین las Kan AID wl a‏ و Shale‏ 
تلد شده i)‏ مال Led‏ توس للهای 7 نا داد در این ce DNA GALS wld‏ ناحی سونی فردست hom‏ شاب بت 
مرول lo S‏ سنج دهیم. نف مشود موی کلاسمنجر ول al She‏ بای cela‏ یکسا با زوین 
خشایی وهای 1 ee‏ هی وله ولد ده aly Uy‏ ات جر سین تیاده Ap ar Sl‏ رل 


sinh 


lay sil geB nob‏ یموولویلینساخته شده 
راقیردهند 
در گوس جر سنگین eC sa ays‏ 
ASL‏ می‌کنده بلافاصله در فرودست اگزون بازآریی 535 VDI‏ 
رنه است (شکل 7۴-۱۹ با هدنیالآ زونمعطق به 


lly la‏ بت eh‏ آی‌بدی افیتوسط پلاساملها 
bye‏ 4 تونیی نها در سنتز نت‌ادیبهمقار ید می‌باشد که به 
گسترش وسیع Kt‏ ندوپلاسمی نا در و شخصة پلاسمملها 


می‌باشد 


[ov en 


# بازایهای بخشهای ۷و )9 همچنین ۰۷ ۵ و 1 توسط 
تولیهای le‏ نوترکیبی حفانلت شده (RSSs)‏ متشکل از 
هبتامرها ‏ نانومرهای جداشده توسط فواصل ۱۲ یا ۲۲ جفت. 
بازی کترل می‌شوند کل ۲۳-۱۵ | {aS dase‏ فقطا 
آن بخش‌هیی که دای فراصل با طولهای متطوت است 
می‌تواندبه طور موفیت‌میزی ANN‏ شون 

* ماشین مولکولی که فراند Mik‏ اجاممی‌دهد شامل 
ریکامیازهای (RAGIRAG?)‏ توليشده توسط فقا 
sla glace‏ از سیر Sa ny‏ در اتصال 
نتهاهای غبرهمولرگ مولکول DNA‏ در سار او سولها 
فرکت می‌کنند 

8 تنوع آتیبادی توسط انتخاب تصادفی بخشهای وا ژن 
Sih‏ شده و توسط any lf‏ سنگین و سبک 
تولدشده از abit‏ ژنهای lee‏ تجمع با نع مختلف 
los‏ نگین و سبک صورت Se‏ 

اتصالات مد تتو دیگری از آتی ob‏ | در الا 
بخشهای ژن به هنگام نوترکیی سومانیکی تولید می‌کند. 
em‏ پیش دی iia‏ رخ Bsa pleads‏ 
آتی eh gh‏ عون یک نتیجه هیموسیون سومتیک 
برشمرده که a pa alge‏ تخاب و کی سلول‌ای ‏ 
تلد al aes‏ بدیهای بمب بل فایندی به نام لو 
hls‏ شود 

* به هنگم ong‏ سلول yes yj B‏ سنگین در اب 
bil‏ کده و منجربه بان کین سول 
Tee lb‏ زنهایزنجیرة سیک باعث همایش گیرنده 
eM‏ متصل شدهبهغشای سلول ‏ می‌شود(شکل ۲۴-۱۷ 
راملاحظه کنیا 

Shain‏ کبی از هی وکس زنجیره نگیو زنجیره 
سبک باآراییمی‌شوند تا اتلد یک با یی BAI‏ 
ate‏ توس سلولهای 9 اطمنن Job‏ کرد 

8 پلی آدنیلاسیون مکانهای مختلف Poly(A)‏ در رونوشن 
اوه وا + نو نتیبادی متصل به غشاء یا ترشحی را نعیین 
می‌کند(شکل ۳۴-۱۸ را ملاحله ند 

#به al Gal HB‏ وی کلاس به سلول‌های B‏ 
اجره می‌دهد aly acral il Jae‏ ره 
هم نزدیک کردهولیويژگی cy Wh‏ آنتی ژن را نوارب 
می‌گردد ۲-۱٩ Ss)‏ 


ش 3 میشود 


| 


زنجیرة ۵ قرار می‌گیرد رونویسی لوکوس زنجیر سنگین 
cll‏ جدیداً bli‏ منجر به رونوشت او 
می‌شود که شامل eb Ay‏ زنجره ۸و ۵ میشد. پردزش 
متاوب‌ان رووشتبزرگ Ore) SAS eu‏ و یه 
تلد شو. بقییویب‌های Sie pos‏ توسط گزون‌هایی کد 
می‌شوند که در فرودست ترکیب ۸/۵قراگرفنه‌اند مجموعه اگزونی 
مروط به هر Dn Se‏ زتجیره AM Si‏ زجیره 
8( در فرادست خود تولی‌های تکراری یا switch sites‏ درد که 
s ris Pepe eM!‏ مد Pith eS‏ 
بدا چون تمامی سلول‌های Log) B‏ در سح خودشان 4 درند 
عمل ترتکییمنجر به تریض کلاس از به یکی دیاز 
یزتیبهایزنجیره سگین می‌شد که در سمت فرودست و به 
صورت دیف نی LOS BEE gl‏ [شکل ۱۹-)وداین 
رون te DNA‏ حذف می‌شود 

سلو‌های 8 در ye‏ تما .#05 طور متولی میدز 
8 تویش کلاس استفاده کند ما پطر مد نجرةسبک و 
cel ib VDI olla‏ شده در مسیر تکاملی سلول‌های 1B‏ تحت 
تأثیر culls ose‏ ار نی‌گرند. ین فرآیند منجر به تولید 
آتیادیهایی با اطق ثبت مخلف و اختصاصیت wil‏ 
یکسا phe‏ هرمز ایزتیبهایایمونکلولن توس 
متا یت parce‏ به فد فد مور Sie IB LU‏ همان 
گونه که SG‏ بحث شده مناطلق ثابت, عملکردهای اجرایی 
ایزرتی‌های مختلف را تعیینمی‌کنن. قرآیند تعویض کلاس Sais‏ 
واستهبه یت زیم AID‏ و حضور آنت‌ژن و سلول‌های 7 
میبشد. چهش‌های سوماتیک y‏ تعویض کلاس cosy‏ به 
طورهمزمان ltl‏ مان و منجر te‏ نی اس پاخهای نی 
gel‏ در جهت بهبود میل پیوندی آنتی‌بادی نولید شده و 
thay cell sits She‏ می‌شود. 


B تکامل سلول‎ cal ail Epa abel 
عملکردی توسط باآیهای‎ yal نی‎ oasis yj | 
زجب‎ 9 oS ya gly NDNA nice glass | 
1 بخشهای ۷و‎ pine Well سبک تویدمی‌شوند ان‎ 
JDM رای زنجیرههای سبک ابمونزگلوین و پخشهای‎ 
SS) برای زنجیره‌های سنگین ایمونوگلوین‌های م‌باشد‎ 

At‏ ملاحظهکند 


pins pone |‏ سلولی و ولولی | 


نسجی lf ge gel‏ ژتیکیکه بل 
می‌کند ah‏ گردید. JB cae‏ بای که 
alae‏ رد بوک رای سلوی 
زاگ کنر نون gy Sie‏ بفت وموری 
9 ایشا نبیر سر اههد Sg‏ خود بهخود 
در یک موش خالص موش اد می‌نود م‌تواند به طور 
da sickly‏ سوش نی داد موش مار 
یکی نی نما ye Sl yp‏ 
اک یک لگوس ای منرد dpe‏ ان رقار می‌بشد. به طور 
یه زوسن سل ند موش از بوش یکسان مانذیر 
ود در S rye‏ وی گرد مین Sab le Sj‏ 
lg‏ وج ناش بان جو al bye‏ یکی رد 
پوند وس Gel‏ مفدیر ین هوبت BS‏ که را قول 
ود( کیک کش یی hie JS‏ همان ویک هم 
نون pe‏ عم bbe‏ که دای سیسم SUSI cal‏ 
tas (Jyh)‏ اتکی اه باکلکس Pte‏ 
اصلی معابقت داد وین sal aol‏ بر در موش کشف شد. 
مرح مهم رکف MHC Sas‏ کرو تکام موشهای 
سوش MHC iy OS‏ بود. وش‌های ننک به انا 
کوس با نی J ao Sh‏ یکی یکان ig‏ 
شکل ۴۴-۲۰ ب لور خلاسه بان مین که چگونهسوش‌های 
موی کیک ای Sy ge MHC‏ تلد شود موش‌های 


نیک اباری ضررری جهت نسیت دادن عملکردهای 
سوفلوژکیو چیه هیک MHC oo)‏ ماد 
موشهای کیک معکن اس بری سای وس ولد نود به 
ors‏ که بای خصوصیات iy aig‏ در JSS‏ یک ناه 
ll (maker)‏ )4 عنوان مت رد پیند در مور 0۳6 نتخاب 


ای مصئول یک رد ne‏ 
قری Sh‏ می‌کند کماکس HD‏ تیه میشود |شکل {Ya‏ 
خصوصیات اولبه MHC‏ با ibn!‏ پیچیدگی زنتیکی این ناحیه 
پکیری شد. te‏ از یک نقشهباری بزرک با وسایلزنتیکی 
اند (نوتکیی این ژنهای Sls ls MHC‏ تمام 
مولکولهای MHC‏ تین گردید lung MHC‏ وی دوازده 


| Mejor Histocompatibilty Complex 
2+ Congenic 


| ۱116و عرضه آنتی‌ژن 
یدیا می‌توان تی‌زن apt‏ دخالت هر مواکول جزء 
سومی بشنامند. یسنی حضور آنتی‌ژن و آنتیبدی یرای 
میاکنش‌شان foul as‏ چهآتیاد‌ا در حذف باون‌های 
ویروسی وباکتییی نفش دارنده ولی اعلب ضرورت دار که 
سلو‌هایعفنیشده Sol‏ نان معا ات وویروسی 
جدید محسوب می‌شون. تخریب گردند چنین وظیفهای توسط 
la ple‏ 7 با فلت SS‏ انعم می‌گیردسلل‌های 7 
برای شناساییآنت‌ژن از گرنده‌های آنتیزنی استفادهم‌نند که 
ژن‌های این گرده‌ها توسط مکانیسم‌هیی تلد می‌شوندکه مشاه 
مکنیسم تلد ژن‌های ایموزگلولیهاتوسط B gage‏ 
میبشد.به هر حال itl bats‏ نوس سلول‌های 7 بسیز 
مشکلتر از سلولهای B‏ صورت Sir‏ کردههایاختصاصی 
آنتی‌ژن 7 قطمت کرچکی از آتیژن‌های Saige tan‏ 
توسط گلیکیونینهای غشاییکد شده توا Mj eS‏ 
تسبی اصلی 0۸110 به سلول‌های 7 عرضه می‌شوند. 
سلول‌های مختلف عرضه کننده تین در مسب مایت طلیعی خود 
پوتین‌های متق Jans‏ پوزن‌هاو همین روتیهایخودی 
را هضمکرده و سپس Olah‏ پروتئن (as) at Sel‏ راک به 
صوت ale MHC Jip babe Op)‏ در dhe‏ نود عرضه 
he‏ وهای یادن بیدا ابورسی کرد ور صورت 
شاب ید منتق از لوزن عمکرد نی را به کر رد که سکن 
است Jab Jp yeah Jol‏ کمپلکس “atl MHC ag‏ 

auth نیز‎ MHC معملاً مولکولهای‎ oS MHC پروتئین‌های‎ 


NB و سلول‌های‎ T sie مین‎ ie 2 pe 
( آتیادیهای ترشعی‎ Sp Bubs تسپیلمی‌کنند.‎ 
7 ار مجموه دی سلول‌ای‎ SSE yl So تلد نی‌کند.‎ 
را دریافت کنند.‎ (helper T cells) به نام سلول‌های 7 کمکی‎ 
گنای اختصامیآننژن جهت‎ J oman 7 la le 
این بخش ا‎ ap پنید- 10 فده‎ y Ses lbs 
کد می‌شود را شرح ده و‎ MHC پروتین‌هایی که توسط‎ ۷۱۷6 
MHC که چکون ین موکولهای‎ wie همچنین برس‎ 

شناسایی آتیژن نقش دار 


gly MC‏ 42 جمزهشیرویاون از یک ون مشاب 
جهت قبول یا رد پیوندتعیین می‌کند. 
هدن طوری که از امش اتب مشود کپکس سای 


] 1 ۰ | pata ۲۴ فسل‎ 5 


sien‏ منیعی آمده از سلول‌های 1 سیتوتوکسیک را دارند که 
می اند سولهای هد آوده با همان یروس( شناسی رده واز 
ow‏ برد اناره‌یری outa‏ کرومو رادواکنو(65 IAC‏ 
جهت تشخیص حضور سلول‌های T‏ سیتوتوکسبک در سوسبانسیون 
ye‏ رد فده شود ان Job Joep‏ یک حیان که 
از عفرنت پاک شده تهیه می‌گردد JS)‏ ۲۴-۲۲۵ گر سلول‌های T‏ 
از موشی تهیه شود که به طور مفقیآمبز از عفونت با وسروس 
ld A gt Veil‏ میتوت‌کیک بر ی لول‌های هد 
آود هروس gil‏ شاهده ینود در حلی که این فلیت در 
گرو کول آودهنشدهدده م‌شود[شکل (TEM‏ لاو بر 
T la ple ol‏ سیتتکسیک اختصاصی ویروس WUT‏ 
سلول‌های هدفی Sh‏ با ویروس‌های مختلف Be Bp‏ وبروس 
Seip Cael‏ لوده شده از بین pad‏ سلول‌های T‏ 
سیتترکمیک حتی می‌ولند ما ین دو سوش کاملاً تبط؛ یز 
LB‏ شوند و جنینکاری ربادقت بسیارزیدی انجام می‌دهند co‏ 
در یک امد مین دزن ویروسی ممکن است بای کی و از 
شناماییشدن توس سلولهای T‏ کشته نشدن توس ها کقی 
باشد. چنین شاهدات تجربی نشان می‌دهد که سلول‌های T‏ 
tas SG pm‏ ین میباشدو Bee‏ بری از 
خصوصیات Sat‏ بن نام سول‌های وه به یروس را بلون 
توجه به Ib‏ 


سبت ویروسی» شناسایی نمی‌کنند. 

در این مثال, فرض ly‏ است که سلول‌های 7 حاصل از یک 
سوش ایمزیزشده نتب وروی سلولهایهدف آوده 
a‏ لاک از همان سوش موش (موش 0 
می‌شود .بت کر سلولهای هلف یک سو lS‏ یر مرتبط یه 
عنون Je‏ سوش )با همان سوش آننولا وه شوندو بهعنوان 
هدف به کار رود سول‌های 7 سیتونوکسیک از موش ۸ فدرنخواهد. 
op‏ سلول‌های‌هدف مرش aap B‏ (شکل ۲۲-۲۴۵ مرحله © 
Oy‏ بان تیا حضو آنتیژن کافینیست بلکه شناسابیتوسط 
T ge‏ سیتتوکسیک به Be‏ مختص سوت هم محنود 
می‌شود. SSH‏ موش‌های کیک بای ng} MHC‏ 
این عوامل محدودکنندهراکد می‌کردند به صورت GS MHC‏ داده 
شدند رین سلولهای 1 SIS Sipe‏ سوش اوه 
شده نسبت به dp Vigil‏ سلول‌های هدف آلوده به آنفولاا راز 
سوش‌هایدیگرم‌کشند yo Be‏ که دسوش از نطر ۱/6 بای 
مولکول‌های MHC‏ مورد نظر سارگرباشند. اين بدیده به عنوان 


ژن مرباشد که بسیری از وهای مرت با فریندهای 
ایموتووزیکی hg Sly‏ 

در gail‏ کشف MHC‏ متکی به ریژگیآتیسرم‌های تولید 
شه در یریبد که تحت ترانسفوزیون مکرر خون بودند 
آتیزنهای موجود در Serj faa da phan‏ یکسا 
نود ربخ میراد گرد عریک Ss‏ تیژ‌های 
هدف بارزی که توسط این Uap gil‏ شناخته شد به وسیله MHC‏ 
نسانیکدمی‌شوند و ناب ژنتیکی‌شان به نون HLA (Sb‏ 
نامیدهمی‌تود [شکل ۲۲-۲۱۸ اگرچه جزئیات سازمندهی و 
محتوی ژنتکی MHC‏ ما ین گونه‌ها gl‏ قابل ملاح | 
MC cd el aye ht‏ هدرن یک سری oN‏ 
با تاه الا اکدمی‌کند. 

te‏ اسان نیز سکن است همند یک پوند در ظررفه 
شود. جنی تنهنیمی از Sai ole‏ خود را از مارب ارت می‌بردو 
نیم دبگر از پر Hk‏ می‌کند. bash al‏ که توسط تمه 
پدری کد می‌تشوند ممکن است بهاندازه BS‏ از نیمه مادری متفاوت 
بوده و باعث تحریک پاسخ ایمنی مادر شوند. در دوران حاملگی, 
سلول‌های جنینی که به داخل کردش خون مادر وارد می‌شوند. 
سیستم ام Sah le‏ می‌کن و ee pte‏ پر 
علیهچننآتیژنهایولدیمی‌شوند و book al‏ ساختاهای 
کد شده توسط MHC‏ نان را م‌شناسن. اما جنن از رد ین به 


خاطر ساختر تخصص acy‏ جفت که مانع از شروع پاسخ ایمنی مادر 
بر علیهباقت چنینی می‌نشود جان سالم به در می‌برد. 


ashes‏ سلول‌های ]سبتوت کیک بریآنتیزن 
اختصاصی و محدود 4 MHC‏ میباشد 

بی‌تریدعمکرد sala MHC la pe‏ از تال 
پیوندهای جراحی نمی‌باشد. مولکول‌های MHC‏ در شناسایی 
da bo‏ ودب وروی LST a Lely‏ 
Ul le‏ م‌کن. این ale‏ لنوسیتهای 1 سیتنکسیک 
(70>) نیز ده می‌شود. در ساولهای sey nef‏ 
مولکلهای MHC‏ با chad‏ پروتینیحاصل از پاوژنهای 
ویرسی مانکش (ESN)‏ داد و هم che fash‏ سلول 
ره م‌وند و بای عمل ily SSS gee T se pe‏ 
حذف ie‏ ار aay‏ ماد هرا رد ais‏ را 


موش‌هایی که از یک عقونت ویروسی خاص به‌بودی Bod‏ 


Apt‏ سهمیه 
۸ افایش می یبد 


“224 درای۸1۲نوع‎ sigh 


$y این کارا رسیدن به‎ all 
4 مرک آوتییک‎ BHC مطلوب‎ 


شم شکل تجربی ۲۴-۲۰ موش SI VS‏ برای کمپلکس سازگاری بافتی اصلی با آمیزش در سوش ناسازکار سنجی تولیدمی‌شوند سوش ۸و 
سوش JS, Sota dig SB‏ ظ Sie gata MHC‏ ری نسجی درد مزش دو سوش yA‏ 3 (۸۰2/) سنج به 
وی م‌ود ردان سل ول که پوند هیک سوش‌های لیرد نیدب آیزش موش ,با یکی از سوش‌های ولد رای تال موش 
(A‏ سلهای مک مه زتکیسوش Baal HIB Oa pA‏ وان آمزش ing it Sagi pl gle‏ ۱0:4 سوش» 
B‏ درد تال MHC B yyotee‏ وش Se Sere ie‏ پوت به موش سوش رس MHC ail aS‏ موش از نع 
acl MHC B‏ موش خالس موش A‏ ود pla ay‏ تین آمزش‌های و پیگیری MHC‏ ری بیش از بیست نملمی‌تون موش موش 
aly‏ کرد که روا زتیکداش A‏ یبدا :9۱۸ نیح می‌کد که هچ موشهیی موش کیک ری ۸46 گنه یش 
Sear aay ie‏ < شکل ۲۴-۲۱ سازمانده IS he SS‏ 
gla yaa‏ در موش و اسان Utell pS)‏ 
دار Saige yi Cats pnp Sas‏ 
Be ee‏ & ان ات ری 
MHC‏ کلاس | از یک یکوروتتنداخل lt‏ که یک 
ار عرش فش رای کوده و Batre 413 beg‏ 
یک زر nly‏ کوچک به نم He JAS sly Se By‏ 
By cal‏ کون یود Ma‏ ب FSB‏ 


hilt Jad 88 88 & Be‏ تسا MHC‏ کش و تصلبه 


PAT کلاس‎ MHC نميباشد پرزتزهای‎ Le 


این میتی ine‏ 


MADR HAS HAC HAA‏ ومد 


8 دتم BB‏ من گیکوروتیندافل gL‏ که عرض غش را بک اه طی 
oS bes‏ مرکند و خر ماه ماد شکیل شده که هر لو توب 


pe که‎ MHC 


0 
0 es 


1 لواای‎ thy 
Dew Qe (0) moet 


عفونی شده با ویروس6 


۳ a 
5 1 
زج و +6 مت‎ 


عفونی شده باوبروس ۷ 
+ 
vy torantY‏ > © که 8 
Om wy‏ 
عفوتی شده با ویروس؟ز 
a x‏ 
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ور 


شکل تجربی ۲۴-۲۲ سنجش آزاد شدن کرومیوم ثبات مستنیم سیتوتوکسیسیتی و اختماصیت سلولهای T‏ سیتوتوکسیک رادر یک 
جمعیت سلولینهمگون pay‏ يد cae ey‏ ای که اری سیک (کشند| هدر مشای که در عوض یک 
یروس خاس سل یروس لاف رن سپس عفوت زین رت استء هه میشوند. للهایهدف بدست esl‏ ان موش اب وروس 
aS pf ae‏ ری esl‏ نون aS ing JS‏ بدا dese) Sl‏ پو‌های موی بر ela‏ تس اون 
سوپاسون le‏ مدف با روم[ !]تن در ja a‏ نکواسینسلولهای هدننار شه ماه ویو با spe‏ 
سلو‌های کته شین وهای هدف منجربه رای روین‌های نشان در Cr‏ میشود.سولهای هدف ده 
دیوشن ایند در تج یز وتو لولهای Ses‏ می ندب gots lc a‏ تسا نج یو وه دز 
داخل سپرثتفت مشخص lace (b) apts‏ 7 سیتتوکمیک jab (CTs)‏ موش‌هایآلوده با یوس X‏ ماد بر tle‏ وهای 
هدف مختلف ماش شوند ان کهاختصاصبت کشندگی با واسطه CTL‏ مشخص شود. CTL‏ که ند به یز للهای هدف لودهیا ویروس (Q)‏ 
aX‏ نیون وهای نی ده (( )وهای Seb‏ یروس Je lin‏ ۷ ود شدد ( )رابود ند وقتی ان 53x CTL‏ 
Mg a gay‏ یوس 4( آزمیش م ود که ان سول سوش گوفه ده که ای ک نع MHC‏ ناوت یب )هن 0 دار 


کته نمی‌شوند و pe‏ 


هیچ کشدگی ناهد نی‌نود(60 )ان ald‏ یتوکمیک سلولهای 7 alas!‏ ویروس و محدود به sige MHC‏ 


3 ناس نون بان 5 


در لو cae aly‏ بیان مولکول‌های MHC‏ کلاس لا 
می‌شون. ماد انا بحث cule gd‏ دوگروهاصلی 
ان فوسیت‌های 1 متمایز از لحاظ عملکرد اسلول‌های T‏ 
سایتووکسیک و سلولهای (SST‏ ماد اس SI‏ 
مخصوص پروئین‌های غشایی که در لح سلول نان میدهند و 
توس gla Se‏ :0ب عون محدودیت مور استده ار 
می‌گیرند ار fat‏ تدخیس داده شود 

ya jo #‏ 7 سایتتوکسیک: مرک 6308؛ محدود به MHC‏ 
Aye‏ 

# سلل‌های 7 کمکی: کر 6194؛محنرد به M.S MHC‏ 
4و CDS‏ هر دو متعلق به پروتنین‌های ابرخانواده 
ایمونوگلوبلین‌ها می‌باشند که همه دارئی یک یا مفدار بیشتری از 
lage‏ یمتوکوبوین میباشند indies‏ سلول‌های لو 
سلول‌های ۲:گرنده Sep‏ ۸و و بسیاری از مولکول‌های 
Se‏ سلوی as)‏ %( یز مق Epp lg yl‏ 
م‌بشن.اساس موکولیارتباط دیق ما بن CDB‏ وبه کرگیری 
مرلکول‌های MHC‏ کلاس 1 و با مین بان CD4‏ و استفاده از 
مولکول‌های MHC‏ کلاس all‏ نان عناصرمحدوذکنده از Sy‏ 
ساختا وشکل مولکولهای ۱41 که توصیف شدنآشکارمی‌شود. 


مولکول‌های ۱۸:46 به آنتی(نهای پتیدی ستصل شده وبا 
سلول‌های و کش نان میدهند 

sh Sly‏ ۱۲6 کلاس و هر و بلی‌ورفیسم بای 
درد ه ان عنی SNS dol S‏ از له gale‏ ار گونهای 
مشاه وجود اد هر دو مولکول‌های MHC‏ همچنن از نظر 
ساختری سل واکش با دا و یرای سلول‌های 7 مشابه 
هستد(شکل ۲۳-۲۲ 


مولکول‌های MHC‏ کلاس آ:مولکول‌های ۱4۸۷6 کلاس 1 
ola‏ نوی ود و ال دوپ ید le‏ 
ly‏ رن یک ty hb‏ غشایی تیب [ یبد (شکل 
۱۳-۳ که توسط MHC‏ کد می‌شود زیر واحد کوچک‌تر Bos‏ 
lh Se‏ توس BLL gp MHC‏ نی 
زد شاهت داد j Llp‏ اکوسیت‌های Ua‏ هضم توسط 


۱۰ MHC Restriction 


2. Professional antigen - presenting cells 


محدودیت MHC‏ شناخته م‌شود. 
eles‏ کشندگی سلول‌های 7 aia she Spee‏ 
اختصامی و محدودبه MHC‏ میباشد 


سلول‌های 1 باخصوصیات ععلکردی با د و کلاس مج از 
مولکول‌های ۱1816 آموزش می‌بینند. 

و نوع گلیکوپروئین ضروری برلی عمل شناسایی در 
فآید ای می‌ازدکهبهطور سول ملکولهای 11116 لاس 
]و I‏ نمیده می‌شون.مقیسهننشه‌های 5.55 ۱06 انسان و 
موش, حضور چدین ژن کلاس | و چندین زن کلاس 1 را شان 
می‌دهد ین JO‏ ریش زنی ها lacy‏ ملین وهای 
مختلف شان می‌دهد [شکل (NF-Y)‏ علاوه بر ملکول‌های MHC‏ 
کلاس او sh shell‏ پردزش و عرضه آنتی‌زن را کد می‌کند. 
بالاخره MHC‏ مهر‌داران همچنین اجزایکلیدیآبشار chal‏ را 
کد می‌کند مولکل‌های ۱/6 کلاس و توس جمیتمتفوتی 
از سول‌های سیستم ایمنی شنسایی شده و lye‏ وظایف مختلفی 
اه کار diye‏ 

همان گونه که در آزمیشاتانجامشده در شکل ۲۲-۳۴ eS‏ 
شده واسج است که سلولهای T‏ سیتوتکسیک در شناخت 
Ll‏ ترس ملکولهای MHC‏ آموزشی می‌نند چ 
Gla phe‏ 7 غلب از sla Se‏ ۱۸:46 کلاس | به عون ble‏ 
محدوکنهشان استفده کرده و همچنین با حضور مارکر 
ayy ht‏ 8 روی سطع خود مشنحص می شود تیاه 
همه سلل‌های هسته‌دار به صورت دایمی مولکول‌های MHC‏ 
کلاس ارا ین کده و مود بههمانندسازیویروس کمک کنند. 
ساو‌های 7 سیتووکسیک سلول‌هایآلده از طریق بیان 
sh Jy‏ ۱6 کلاس اه تین مشت 
می‌کنند شنامایی و از int on‏ 

همان گونه که قبلا ذکر شد. سلول‌های 9 بدون کمک مجموعه 
دیگری j‏ وهای b) fue T sa phe eT‏ سلول‌های T‏ 
کمککنده) دستخرش تماز نهایی به سلول‌های بلاس‌ای 
ترنع‌کنده یدینمیشوند.سلول‌های 1 در سح خود مار 
si SS‏ 04 با کرهوزمولکول‌های ۱/۶6 کلاس 11 
به عنوان عوامل محدوذکنده استفادهمي‌ند. بیان دالمی 
sl J Sle‏ ۱4:6 کلاس a b Maal Il‏ لول‌های عرش esi‏ 
5 ۳ 
توزن هقی ua pb LE‏ وهای دندریتیک و 
js‏ هنن محدود یو (چدین‌وع سول دیگر تدادی 


ویروس را عرضه 


.برد 


SLA ۲۴۰۲۴ JSD‏ سهبعدیمولکولهای ۱86 کاس 1 و 
ین تصویر ساختر یک مولول MHC‏ کلاس | مصل شده ه ینید 
که Ain Slag‏ امه( تین رده تشن می‌دهد بخشی 
تن موکول ۱/11 لاس که phe Jae gts‏ 
یک صفحه ath yf‏ که از هش رشته SP‏ این دورشته » را رفن 
شکیل شده است. شکان JS ay gat‏ زیوحد بزرگ محدود 
شون توا JS MHC‏ اه وین زیر وه ب صوت غبکولنی با 
5 واحد کوچک (ids Se By)‏ که در جایی غیر از AS MHC‏ 
می‌نوند ابا داد )0( سولکل‌های MHC‏ کلاس IE‏ مشاب 
مولکول‌های کلاس | ای با چندن توت مهم می‌شند. هر دزیر هد 
و موکولهای MHC‏ کلاس | MHC lag‏ کمی‌شود وه دو 
در SEE LE‏ اتسالیبهپپید نقش ib‏ شکاف اتسالی بت 
مولکول‌های MHC‏ کلاس ]۰1 محدوده سی‌تری از نازههای بینیدی را 
سبت به pl gO MHC gia Jy‏ خودچای می‌دهد 


1 
از 


(پلی‌مورقبسم زنتیکی) است. اکر سیستم ایمنی گیرنده قادر به 
شناسایی اشکال متحسر به فردمولکول‌های MHC‏ دهندهپیند 
Spe at‏ | رد می‌کن. در حقیقت, ژن‌های AS‏ شرنده توسط 
MHC‏ جزءپلمورفیک‌ترین legs‏ هستند که اب بیش از 
۰۰۰ محصول آلی مجز از نها در مان lols‏ شده است. 
مولکول‌های MHC‏ کلاس 1 در انسان ترسط لوکوس SHLAA‏ 
yg HLAB‏ الا کد می‌فوند(شکل ۴-۴۱ هر آلل ویژه 
ترسط یک پسوند عددی برای هر لوکرس خاص شناخته می‌تود. 
رای ال SHLAA gHLALAD‏ محصول مزا ها 
[unde chil‏ در موش: MHC ca JS‏ | توا 
SHAK leash)‏ ۱۰20 کدمیشوند یک علامت SMe‏ 
شناسایی محصولات آللی استفاده می‌شود cay)‏ مثال 14-218 و 
۳ نو سوه Jane tl‏ اوکوس HK‏ رشان میدهد 

ساختار سه ببدی مولکوهای ۱۸۱46 کلاس ‏ دو مين ad‏ 
یمونللیننزدیک غشایی | نان ne‏ این gL age‏ 
bose rede‏ تشکل از هشت p owes‏ هلیکس » 
نیز در بالیی خود می‌باشند. حمایت و حفظ می‌کنند. صفحه با و 
هلیکس‌ها با کمک همدیگر اشکالی را بوجود می‌آورد که از هردو 
ها بستهبوده و مکی می‌بشد که یت بهآن مت می‌شود 
(شکل ۲۲-۲۲۵ تگوناتصال ید توس مولکول ۱6 کلاس ۱ 
به پتبدی با طول cat bas‏ سول 
BIS oe‏ نید ود درون فرردگیهاییجای کیرد که 


اسیدآمینه, نیز دار یه 


(a) Gass MHC moles 
ی‎ 


این خالص شدکه قسمت خارعسالیمولوهای 16لاس 
]راب شکل دست نخوردهآزادمی‌کند و انپروتین‌هامروزه توسطا 
روشهایتکنولوزی DNA‏ نوریب aly‏ شده lily‏ مهم بای 
تشخیص سلول‌های T‏ اختصاصی ial‏ شد‌د. در من od‏ 
شد که مولکول‌های MHC‏ به علت تغاوت‌های ساختاری‌شان. 
اهداف رد ند هستند که ین hae‏ ناف از تنوعهای A‏ 


. ie اف‎ 7 


ay 


۵ شکل ۲۴-۲۴ انصالپپنید ومحدویت MHC‏ )2( یتیدهایی که 
به موکول‌های 1/۱16 کاس | Sate‏ مین ote‏ به طول 
مرها سید یه ود نیز هاگن ماب هر GEE‏ 
اد gig‏ در اه ره تشد می‌شند رای لگر) 
موفیتی در مواول‌هایکلای ST‏ سوجب AIS hs‏ دیگری 
مشود رای پل منک در دنل ورف شکاف نی دی 
J‏ رد رشههای ویک سولهی MHC‏ بر رری 
اختصامیت ات نید و مکش aS‏ وهای 7 به دور 
شدن ناس ما من گنه شد و ملکول 4۸/6 نیارد (0) عم 
تسب فضایی De dy‏ مکملی مین okay‏ نا و 
ll JMC a Se‏ سحیع جوگری م‌کد. دتیجه ول 
محمولات MHC‏ پتیداختمصیمحدود ند 


SLs Ls la‏ شکف fla‏ یدنق نان شکاف 


رای aS bags‏ و مین در موجو در نها متاسب 
ol the‏ ترتیبپیتدبه ومیل مقر کم از نجیرههای 
جانبی اسیدأمینه به درون شکاف اتصال یتید گر می‌نازد و هر 
یک از اين زنجبره‌های جانبی برای یک فرورقتگی در مولکول 
MHC‏ متتاسب می‌باشند و منجر می‌شود هر یک از سید آمیه‌های 
ویژه در دخلفررفتکی هت جای کید [شکل sy (ITM‏ 
هم رفته دوفرورنتگیاختصاسی در 1816 اد به صورت صحیحی 
i‏ شود ا مجربه اتمل Jal‏ بید شود یکی آزاین 
Sy‏ الب باریشه 6 Sy yay Jog‏ اختصاصی 
دومبا يشه سید آمینه مرزی‌تر یت شفل می‌شود. در این روش: 
ahs al hia MHC la ye‏ بادیبیند باتوی 
te‏ وگونگون را در خودجای ams‏ شرطی که نیزهای 
easly uy‏ شود 

ریشه‌های پلیموفیک که یک I‏ 1۳6 ز S782‏ 
تشخیص می‌دهند UE‏ داخل و اطراف شکاف اتصالی پتید قرار 
گرف‌اند رین یه یش فرورفدگی‌های الیو یدود 
نتیجه اختصاصیت انصالی tty‏ را تمیین می‌کنند. به این ترتیب. 
ریشه‌های پلی‌مورفیک بر claw‏ مولکول ۱۸۲۶6 و در نتجه نقاط 
تماس با گنه سلول SET‏ می‌گذرند یک گبندهسلول 7 به 
loys‏ طراحی شدهاست که YS,‏ خاصی از ۱۸:46 کلاس 1 
واکش MHC aly Lg yoy‏ خر متبط Se‏ 
ریش سطحی بتفوت‌شان واکش نمی‌دهد(شکل ۲۴-۲۱۵ 
SL‏ 08 به عنوان یک کمک گیرنده عمل می‌کند که ببه 
فسمت‌های محافظت شدای از مولکول‌های 4116لاس | متصلٍ 
می‌نود تین 9 محنوبت اختصاصی هر ملول BLT‏ 
CDB™‏ | تنظیم می‌کند 
مولکول‌های 11616 کلاس ال هر دو زیر Sd Jy ya) sol‏ 
MHC‏ لاس | گلیکویر 
ایمووگلولنتطق درد MHC‏ ستنانداویچندین لگوس 
می‌بشد که مولکول‌های MHC‏ کلاس ۱1( کدمی‌کنند (شکل 
۲۲-۱) هماند زر واحدبزرگ ملکول کلاس pel‏ دوزیر واحد نو 
لول کلاس ped ll‏ یکی نشان میهد 

oll‏ طرح سهپمدی مولکل‌های ۱۸۶46 کلاس IE‏ همان 
ولکول‌های EMC‏ می‌بشد دون شبه ییون 
نزدیک غشایی ay lash SIO‏ رکه متشکل ازیک Shine‏ 
cate‏ رشتهای ود » هلیکس alae‏ حایت می‌کند SS)‏ 
(NNT‏ در مود مولکل‌های MHC‏ کلاس زر واحدهای بو 


غشای تیپ | بود وبه بر خوده 


| سس ۳ ۲ 


محافظت شدای از ملکول های MHC‏ کلاس | میشناسند هر 
سلول LT‏ که دای کمک گیرنده 604 ath‏ از Sb Spy‏ 
MHC‏ کلاس IT‏ برای شناسایی آنتی‌ژن استفاده می‌کند. 


عسرطه آنتی‌ژنی فرابندی اس که قعطعات پروتینی با 
محصولات pKa MHC‏ نده و به سطح سلول فرساده 
می‌شود 

tidy‏ موادخارجی که ورد سیسم ای می‌فوندمرحله 
کلیدی است که نیجه نهایی یک پاسخرا تیین می‌کند.پاسخ ایمنی 
بو ye‏ که شامل ha alg‏ و تلد سلولهای 7 سیتو 
تسیک و یر gs Cal‏ دون دخالتسلولهای حرفای 
عرضه که he‏ صورتگیرد. وهای Ase lp‏ ند 
Job oi a‏ سلولهای دنرتیک,ماکوفازها که هر و از منز 
استخوان enc age 9 lng ys fee‏ 
il‏ راکسب کرده و بعداز ردازش a, gl‏ شکلی که بتواندتوسط 
gla ye‏ 7 شنامیی ود عرضه می‌کند. مسیری که درآن 
آتی‌ژن به شکل مناسب جهت شناسایی سلول‌های ۲ تبدیل شود 


+پرازش وعرضه نزن" هیده می‌شود 

سیر EMEC‏ | غببه gg tay‏ هی که توس 
خود سلول ستتز می‌شوند می‌بردازد و مسبر MHC‏ کلاس ا به 
عرضه نزن IS ele‏ یرون کسب می‌ند یدب هر ال 
این تفاوت به هیچ وجه دقیق نیت در کل, مسیر کلاس او کلاس Th‏ 
عرضه و پدارش ule Sebel roid‏ عرضه نزن نز 
است تا برسی به عمل al‏ نموه بدری AS pe‏ 

پردازش و عرضه آنتی‌ژن در هر د مسیر کلاس او || Sar‏ 
است به فش مرح مجزاتقسيم ود که در pep le‏ مفید 
می‌بانند.(۱) کسب MM) vical‏ برچسب خوردن ete ola!‏ 
(Past‏ پروتوی(] تحریل تیدا بهمولکل‌های MC‏ 
(۵ اتصال یی بهمولکول MHC‏ (۶]عرضه مولکول‌های MHC‏ 
حامل بت برروی سطح سلولدردوبخش ISB gin‏ 
هر دو سیستم را شرح می‌دهیم. 


میر 21136 کلاس آآنتی‌ژن‌های یتوزولی goto ph‏ 
JSS‏ ۲۴-۲۵ شش مرحله را در مسیر 4116 کلاس |باآوردن 
مالی از nfl lage‏ یروس خلاصه مین بحت زير 


- Amigen processing and presentation 


آن بسیرون زده حمایت می‌کند لگوی اتصالی پیتید شامل 
فرورفتگی‌هایی است که زنجیره جانی 2 
als‏ است. همچنین تماس مابین زنجیره‌هی‌جانی مولکول MHC‏ 
با انم‌های زنجیره اصلی پپتید باند ده را فراهم می‌آورد 
پلی‌مورفيسم MHC‏ کلاس atts, LLL‏ اسی Blea‏ 
داغل bly‏ شکاف pb ay lal‏ کیرد به طوری که 
اختصامیت ty flail‏ سمل ما بین محصولات Ml‏ مختل 
متفاوت استء گنه سلول‌های ‏ که جهت Stee‏ با موکول 
۷۷لاس ااطراحیشده مسولا کول آلیدیگری وک 
نمی‌دهد. نهتنها به BE‏ تفاوت‌هایی در Shay‏ اتصالی بپتید 
مولکولهای Sh ll‏ همچنین mahi job ay‏ که بر 
تمس ریشههای امد Ulead‏ یرنه سلول ge SET‏ 
همان Sigh‏ در زیر ws Cou‏ مواکولهای JAG MHC‏ 
ag‏ تاغل yng eat aly classy‏ یوزها | 
عرضه نماین. ميانکنش ما بینبیتید و مولکول‌های ۷۸11 کلاس لا 
در این کن‌ها قاق یف و موکول‌های MHC‏ لاس 11 بعد از 
ستت در شبكة آندیلاسمی به طوراختصاصی به طرف جنین 
جایاه‌هایی جهت‌کیری می‌کنند. 

این جهتگبری توسطا جاپرونیبه نام زنجیرهثبت که یک نوغٍ 
po all GL sy Sk‏ م‌کد (شکل 46-۱۰ By‏ 
ay Sole pga’ (li) cat‏ وستز ۸۸116 کلاس !ی 
می‌کند ه این صورت که در محل تجمع هنرودایمر OB‏ مولکول‌های 
MHC‏ اا یک ساختارتی‌مریتشکیل میدهد. در AB‏ 
محصول ald ih ga‏ شامل ن (CB aly le‏ 
مینکنش مایین Of yan i‏ شامل بخشی از ب نم Jubb‏ 
CLIP‏ میبشد که شکاف J Sle ay lad‏ کلاس JNM‏ 
می‌کنهمعض ینک کبکس Sab ci 12s (Bll,‏ 
وارد سیر ترشحی شده و به طرف الوزوم‌هاو لزوزوم‌هادر شیکه 
ترانس گلژی ai‏ مسیر می‌دهد (شکل ۱۴-۱ یمهایی که مسئول 
این تییر سیر هستد توسط دم سیتپلاسمی اا صادرشده و اه 
با جهت‌گیری اندوزوی با پیم‌های جبرانی که معمولاً در 
پروتی‌های AA‏ زو یافتمی‌نوند انیس بضی 
از کپلکس‌های Laine (af),‏ به سح سلول میروند و در 
aly tos‏ درون سول بزمی‌گدند ما ریت هب لیززوم 
signe el‏ 

همان طوری که ecb Sly ody‏ :1۸ کلاس | و کمک 
گیرنده مبوطه ها 208 gd‏ کمک کبرنده 20 JS‏ 


خاصی را درخود جای 


اس سی سلولی و da‏ 5 


طول متوسط lady‏ ولد ده نز مع‌هایی BRIS‏ 
ae‏ انیم Sg‏ توهبه قش معوریپروتارو در تلد 
play‏ که توس مولکلهای MHC‏ کلاس 1 عرضه می‌شوند 
مهار کنههایپروتزومبه نج موی با بردازش نزن[ Sub‏ 
مسیر MHC‏ کلاس 1 مناخله مي‌کند. 

(60] تحویل یداه ملکول‌هیکلاس | نت پروئین: تصال 
یوبی کوئتین و پروتئلیزبروتازوم همه در سیتوپلاسم رخ می‌دهد. 
درل که اتال پید به موکولهای MHC‏ کلاس 1 دلوم 
شبکا IER) yaad‏ صورت caps only‏ پتيده اد از 
غشای شب آندوبلاسمی عبورکنندتابهمولکولهای MHC‏ کلاس 
1 دسترس پا ند ین فآند توسط کمپلکس هتروایمر TAP‏ 
که عضوی از ابرخالواده logins ABC‏ تقریت شده با ATP‏ 
می‌بانده مینچیکری می‌شود (شکل 4۱۱-۱۴ کمپلکس 1۸۳ 
Wty‏ ره sy‏ سطح سیتوپلاسی متصل کرده وتوسط چرخه‌ای 
که شاملاتصال و هیرولیز ATP‏ می‌بشد Lady‏ را بهداخل شبکه 
آوپلاسی (200)جاجام‌کند اختصاصیت کملکس ۲۸ به 


صورتی می‌باشد که می‌تواند نها زیر محموعه خاصی از همه 
پتیدهای سیوزوی که غاب دای *۵۰۱ سید ead‏ هس جبجا 
کن.کمپلکس 78 موش Cal‏ مشخصی nthe‏ هب 
لوسین, ولین,ایزلوسین. يا ررشه‌های متینین ختم می‌شوند SL‏ 
می‌دهدک بویت تسالیمولکولهای MHC‏ توس Sle‏ 
۸ آبه کار مود قابتمی‌کند. lag}‏ که زير واحدهای 
TAP‏ و 7۸۳2 fl)‏ می‌کند در ly MHC‏ شاد 

(6) اتصال پپنیدها به مولکول‌های کلاس ا:در داخل GER‏ 
مولکول‌های MHC‏ کلاس !که نازه ستتز شدهاند قسمتی از یک 
کمبلکس چند اه aby,‏ هستند که به نان LE SS‏ 
hee‏ مطرح می‌نود این کبلکس حاری دو gpl‏ 
(کاکسین ",656 )وا کسیدوردکا he Eps‏ 
چایروندیگریبه نام امین(" هم با کملکس 7۳و هم با 
مولکول MHC‏ کلاس ابه منظوردیافت ند وکنش نشان 
می‌دهند. تماس فیزیکی TAP‏ و مولکول MHC‏ کلاس | توسط. 
تسین برقرار می‌شود به محض این که انتفال پیت Ba‏ تاد یک 
ساختار نضاییموجب رد شدن مولکولهای کلاس | حامل 


1-Cross-presentation 2. Immuoproteasome 
3- Chaperone 


5- Calerticulin 


4 Calnesin 
6-Tapasin 


حودنی Sh‏ در jb‏ هر مرحل ان مرف ترضح میدد. 


)0( کسب آنتژن: در مورد یک عفونت ویروسی, معمولاً کسب 
آنتی‌زن مترادف با حالت عفونی است. ویروس‌ها به کمک 
سیستم‌های ستتزپروتئینمیزبان بر تلیدقطعات ساختمان ذرات 
عفونی ویروسی Gon)‏ مکی هستن که Jd‏ ستز روئینهای 
سینوزلی وغشاییویوسی میباشد پرخلاف همانندمازی DNA‏ 
ترمم gy‏ یک فاد مد طا استبهطوری که ۱0-۰ 
زنجیرههایپلی پیدی تزهساخته شده به صورت نا Ae Gy‏ 
bbe‏ متحمل خطاهای دیگری می‌شوند. Sle‏ | 
i pad til‏ خواندن, ا خوردگیبه تأخیرافتدهنادرست!؛ این 
اشتباهات سنتز بروتین هم برروی پروتلین‌های خود سلول میزبان 


و هم برروی آن پروتئن‌هایی که توسط زنوم ویروس تعیین 
می‌گنرند چننپروین‌های حاوی Tap hs‏ 


تا منجر به مسدود شدن سیتوپلاسم نشوند و از 
واکش‌های نا bel‏ پروتینهایمشبهجوگیری بهعل ید 


این پروتین‌های Laas‏ تجزیه شونده منبع مهمی از پبتیدهای 


ging‏ هسند که ly‏ عرضه MHC hay‏ کلاس 1 اختصاص 
ay lcs‏ ای عرضه منقاطع MHC pa‏ کلاس | منجر 
به layed JS‏ پند MHC‏ می‌ود که پا از 
وهای ستز Job shag begs‏ ۷/6 کاس 


] مشتقمی‌شون 


mee)‏ خوردن آتیژن جهت تخریب:دغب ماد میستم 
کونژگاسیون بوی‌کوئیتینی مسئول برچسب زدن به یک پروتین 
جهت تعریب است(فصل ۲ انسال OS up‏ به طر AP‏ 


توسط 


ومی تخریب می‌شوند. پروتزوم؛پروتازی با قدرت 


in dean 
پدزش با ات که بهسوستیش حمله کرد و بدون رها‎ 


ly ws bye‏ محصولات پتدی در ناه ۲۰-۲۰ امد 
مه راهم aa‏ در طول یک بخ الیو درخ به 
cade‏ ازهسه فا یرواد ال زر یتیک (1/ 82 
نون توس زیر دای al ola‏ بل 1 
fig‏ جایگرین شوند.زیروحدهای نا 2و 5 در AS MHC‏ 
می‌شوند. نتیجه بدست آسد از get‏ جایگزینی تولید 
cad gps‏ محصولی که با ای Wi‏ بای انصال 
sa ly‏ ۱۱۱6لاس | مین اون رورم 


| سا سر Pa‏ 


محیط خارجی & 
reer‏ 
Bonen t8‏ 
سیتوزیل 9 ae‏ پرونتین های Error‏ 
One‏ دارای خفا رامورد 
ر پروتولیز قرار بیدهد. ۱ 
۳ 
ail‏ » 


JB‏ ۱۴-۲۵ سیر پردازش و عرضه آنت‌ژتی توسط MHC‏ کلاس 1 مرل {D)‏ کسبآنیزی که hae‏ است با ود ayn‏ دای 
خطاهمژ شود Jab yl)‏ شتا مره[ 69 روتینی که بهصورت اتب تا خرگی Sale Fa pe ceed Sg‏ کونگاسون 
با بهی کنیتن مود هدف J‏ م‌کبرد. مرحه[ (6) بروتلیزتوسط روتوم جاممی‌گیر. در لول‌هایی که در ممرض ایترفرون قراکرفه‌نده زیر 
Bay‏ ال ان یکی توس یوعد اختماص al‏ شده تسا IO) dope Spee Ko oy‏ ده به Sb‏ شبکه 
نلاس (28) از طرین o>‏ وقلی 1:4 دیما میشوند مهد به Bb‏ موکول OWE MHC‏ اه ستز gg a‏ 
مرحله Shes)‏ پیتدبه ۱۸46 تلاس | تکمیل شده از طریق سیر ترشجی به سعلح سلول منتقلمی‌شود بای جزیات بيشتر بهمتل مایمه ند 


سلولهای lil beam‏ مادک موکولهای :۷ کلاس او 
دیگر پروئین‌های مورد نازرا بیان می‌کنند و با می‌تواند در ثر الق 
چین la Sp‏ را بساند. در غیاب عفونت ویروسی, سنتز 
بروتئن و رویز بد yb‏ یمی تلد مجموعهای متشکل از 
پتیدهای مشتق nein‏ میزان CAE‏ م‌هن.ممکن 
است چندینهزر رکب پید MHC‏ مجزا در plas‏ یک سلول 
معمولی که از نظر MHC‏ کلاس cate T‏ است نمایش داده شود. 

اول‌های 7 بالغ سده در تیموس؛ beset‏ اختصاصی 


jl ate‏ کمپاکس مربوطه می‌شود. 
(0))ارئه کمپلکس MHC ay‏ کلاس | در سطح سلول: به 
محض این که لتقال ند تکمبل شده مجموعه MHC ey‏ 
کلاس از کمپلکس حملکنده ند جداشده ور مسر ترشحی 
دائمی می‌شود (شکل۱۲-۱) مولکول‌های MHC‏ کلاس | بسته به 
gles gull‏ در دستگه گلزی با ترا وسیمی ازجم 
یک یامه مرح + الیگوساکاریدیشدنء ار یرال از 


آتی‌ژن‌شان ( روی چنین مجموعهای از کمپلکس پیتبد MAC.‏ 
تظیم کرد و آموزش مین که محصولات MHC‏ خودی را به 


گلزیبه سح سول سریع مد و مسیریوسنتری کماکس 
MHC 3‏ کلاس | راامل می‌کند 
ul pad‏ سسله حواث در ی رکلاس آبهطور gl‏ در تمام 


ee ال‎ 


asta Sle 
ساولهای ندرتیک‎ Bow 

ندوینوز ۰ ۲ ee Se‏ قگومیتوز 
ریت بهگرند 


se 
ca lis) 
Buco, meee 
panier کبلکسکازی‎ 


تال وبارگیری 
plate‏ 


اندوزوم‌ها 


شکل ۲۴-۳۶ پردازش Gly‏ آنی‌زن توسط مسیر MHC‏ کلاس 11 مرح | 4 sb lage]‏ نوسط فاکوسینز وأنیزن‌های غیر 
ذرایتوسط پنوسیوز ی نوسبتوز کسب می‌شون. مرله 62| درمعرض قنرگیری نیزنب 2 کم رمحیط احاکندهادوزوم‌ها و بزوزومه, آتی‌ژن 
را ری oy wh ool hye‏ )4 نیتوس پرتاهایموعی در لیزوزوم‌ا و انوزو‌ها شکستهمی‌شود.محله 1D)‏ زر احدهای 


MAC‏ کاس اد نک لاس کردآری یود وب وی هی همه eid pea ops‏ دزی Jar‏ اد مین 


به ست pip‏ تیه لزوز‌ها rng‏ اوه در سرض نی موکلهی MAC‏ کاس SacI‏ 


تال جپگری ۵ 


حاصل از فد iting‏ در طی کل سر pn‏ تضمین میک موه( ال ید کمک DM‏ که یک پوتنچایرنی شب MHC‏ 
کلاس asl all‏ صبرتم‌برد MHC BQ) doy‏ کلاس Tl‏ ای ید در لح سل بای جزات بشتر من مرج ند 


مخرب بای Se ntl‏ اب حال وروسی شناخته شده که به 
صورتی عمل AS‏ تدای مشق از ویس hee‏ توسط 
می‌بشد UES‏ 


Sire rm عرضه شون یی کل‎ MHC 
مولکول از یک پروتئین مین بای تخریب‎ 
تولید شود که تنل یک‎ MHC - شود نا یک مجموعه منفردپپند‎ 


عنانعوملمعدود yao‏ ال به ابید بای 
Say Abe yan ots halle ga elke‏ 
خودی توس مولکول‌های MHC‏ خودی. لول تال a,‏ 
قادر می‌سازد تا بد بگید که ترکیات MHC‏ پینید مشتق شده از 
پروین‌های خودی را جهت اجتاب از یک واکش خود ایمنی 


| سا سس ۳۳ 


Oise یبد‎ sip نو ین ماد به‎ ei 
مود سیر کوچک مت باکتریه 9 ویروس‌هاو‎ 
سلول‌های مردهمی‌باد که دروقع باعث شکل‌گیری مجدد قسمت.‎ 
PS سکلت سلوی تنم شواک موجب بای‎ rey 
ممکن اس توس‎ gh hog از ورد‎ ID رای‎ 
مانکش گیده با اند صورت کیرد اما ضرو بای عمل‎ 
رت لاتکس میرندبا کیب‎ oe aie ویو‎ 
شوند. در ید ونان اوه که‎ nyse ترس‎ 
مان‎ ols spl یه و‎ og 
هف ماکروفها  سلول‌های ندرتیک قررگرقه توا‎ 
1 قسمت‎ Lyles سح سلوی ری لجزای‎ anys 
Spe eS apg ett ght وله‎ 
همچنینچنین نوع‎ Sen lee gay Sl ۱-۷ 
گیرنده راختصاصی برای مدا گینده‌های ضبه - ول "آو‎ 
رویآنتژنهای‎ dbl یرای رفتگر که اگوهای‎ 
ین متمل شده به‎ a ین‎ aay | pole 
گرد ورد سلول‎ ay aly دوز‎ af توس‎ ail 
می‌شود. سلول‌های 9 بدون خاصیت فاکوسینیک نیز می‌توانند‎ 
واسمه گنه توس‎ peg) ty a oe 
(plas lob) Be gail اختمامی‎ las 
کسبکند (شکل ۲۴۰۲۸ بالخه ی نهای سیتووی من‎ 
است ورد سر 1040 لاس | ریق خوخوی شون (شکل‎ 
تباجا زیکولخود‎ SS رای فند از تشکیل‎ )۱۲-۳ 
ان وزیکله هدزای هستند که‎ eae ISS خواری‎ 
نس وسیی از‎ ple سیب دید و‎ al igs 
یتلام رک سکن است در ی ان ای ود زیکول شده‎ 
میدن نوفاگزو‌هایحال جهت ال با‎ leaps 2 
iFilm سپس‎ Sg بزوزمهاحرکت‎ 
قارمیگرد‎ iid ay هضم در دسترس‎ 

[69) بر چسب خوردن آنی‌زن به مر تخریب: پرونولیز بای 
تدیلآش‌زن وی به پدهای باه ماب ری تال به 
AVL LO MHC Se‏ ات Bap ot oh jh‏ 
تدریجی أنتی‌زن‌های پروتئینی بهمنظور برچسب خوردن آنها ودر 


he 


شد‌ند مور 


1 Creespreventation 2 Phagocytosis. 
3 Scavenger 


4 Revepior - mediated endocytosis 


ate‏ آن بلی بیتبدهای معین است. 

این وجود یک الکوی غبر سول در عرضه آتیزن که در 
تکامل سلولهای 7 سیتتوکسیک حانی است «عرضه تنم 
ah‏ این امطلاح در مورد کسب ial‏ توسط سلول‌های 
«ندرتیکا بای سولهای در حال آپ‌توزکمپاکس‌های 
ای pls Waly‏ شک ات‌زنی که bag‏ عم فاگوستز 
فراهم شدهمطرحمی‌شود. اي ود توس مسیری S‏ هنوز EU‏ 
نشده از sl‏ اندزومی فاگوزم بهدخل سیتوزولیفرکرده و 
سپس مطابق بامراحطیکه در بل رد پدازش می‌شوند نا 
سلول‌های دندربتیک قادر به عرضه متقاطع بوده و باراین موجب 
ره کملکس مولکول‌های MHC‏ کلاس با یدای مین که 
این ده به ای سلولهایعرضه ند آتینی از ال‌های 
دیگر ileus gate‏ 


pu‏ 1/816 کلاس 11 نتیژن‌هابی رکه وارد سر اندوزومی 
می‌شوند عرضه می‌کند. 

اگرچه sh Jy‏ ۱/۷6 کلاس او cals SISMHC‏ 
ساختری بل ملاحظه‌ی | نشانمی‌«هند ما رونی که ین دو 
کلاس برای کسب پتید اند و یز عملکردشن در مرحله et‏ 
asl‏ بسیارمتفوت است. عملکرد اولیهمولکلهای ۱/۱6 لاس 
هدیت سلولهای 7 یگ * 08 به سمت سلولهای دف نز 
می‌اشد در حالی که مولکولهای MHC‏ کلاس clam cap I‏ 
وهای 7 Sb‏ * 04 به طرف Jo‏ ای کهبا انش 
می‌دهندبه کار م‌روند که این سلول‌هاعمدتً عرضه کننده آتی‌ژن 
atl lee‏ 

همان ویک قلً ره gla) Sy a2‏ ۱46 کاس 11 
bane‏ در سلول‌های عرضه کنده cial‏ حرفهی از جمله 
Kapa Gaye‏ وماکواه که قگومیتیک هستد و نیز 
B adn pe‏ بون این خامیت, بان ie‏ بنراین مسبر 
dy‏ واه تی‌زن توا ۷۸۷ کلاس 11 عمدقط رای 
lla pe‏ مرف مرح این ye‏ در شکل ۲۲-۲۶ تسم ودر 
زیر شرع wb‏ شده cal‏ 

(0)کسب نزن درسیر ۱0/6 کاس تین توا 
یتسیز peg pe‏ وه یرنه کب میشود 
موز که نبا یر اختصصی است نامل یک رید فروفتن 
شا a‏ سمت داخل و جذب حجم از OLS ele‏ سلولی و 
مولولهایی که درآ Sigs aly gaan Jy‏ 


ts | ۱۳۳ |‏ سلولی و مولکولی | 


Jl! )60(‏ ها به aS‏ :۱۸ کلاس ll‏ کپلکس 
(7)تحول اه cle og spl 03s‏ که شکاف 
اتصال بینید در مولکول MHC‏ کلاس II‏ توسط (Li)‏ اشغال شده 
cul‏ قادربهاتصال پتید نمیباشد. همان پروتازهایی که بر Sy‏ 
casi‏ سب شده عم کره نرب ینید تجزیه ید 
می‌تانندبرروی کمپلکس و(0/0) اثرگذاشته و منجر به حذف (U)‏ 
شوند ty‏ استنای بخش کوچکی که قطمه CLIP‏ مدهمیشودبه 
علت این که CLIP‏ به طور محکم در شکاف انصالیپپتید مولکول 
۷۲۷6 کلاس 1 را psn if‏ حمله پر استه خود 
مولکول‌های MHC‏ کلاس || نیز نست به باز شدن تا خوردگی و 
حمله sla Spy‏ یی تحت شرایطی هستند که 
می‌تلند بر سیر ندومینیک ada aS ald‏ 11 از طریق 
مانکش کمبلکس LOBCLIP‏ یک a ype‏ ام DM‏ ردنت 
می‌شود. گرچه gy‏ 214 توسط MHC‏ می‌شود و شیاهت 
زبادی از نظر ساختاری MHCL‏ کلاس لا داردماقدرب اتصال به 
MHC.‏ کلاس STL‏ تاه نتز 


شده است مستعد وبرایش بیشتر توسط DM‏ هستند تا زمانی که 
موکول MHC‏ کلاس ll‏ یتیدیکسب کرده نان Som‏ بهآن 
متصل شود که نراند توسط مبانکنش با 9۸0 از بیرون adil,‏ شود. 
کمپلکس‌های MHC. aie‏ کلاس Il‏ حاصل شده شدیداً محکم 
yy‏ نیمه عمرشان بیش از ۳۴ ساعت تخمین زدهمی‌ود 

(6) ارانه کسیلکی‌های بیتد - ۱/۸۷6 به سطح سل 
ay clay Sat‏ 1/116 کلاس 1 ناه ستز شه اد hel‏ 
aa So ag apg‏ شاملاندوو‌های ip (oa!)‏ 
وزیکلی هستند (IT Ss)‏ فرخانیوزیکولهایداخلی از 
اجسام چد وزیولیب نو محدودکردن هه داشتن غشاه 
ناحیه سطحی شان راگسترش می‌دهد و توسط فراین توبول سازی 
در نداد سیر تحکیممکرتیول‌ها ین etal‏ شده و 
سانجا کمپکس‌های پیید MHC‏ ترسط جوش خوران به غشاه 
به سطح سول امتاد ده می‌شوند.چنینرودادهای do oe‏ 
mls‏ می‌شون.توبول سازی Sly‏ کمباکس‌های ۸/46 کلاس 
las all‏ در سلل‌های ددریتیک و ماکرفازها یش Silage‏ 
به دنل gad Jl‏ این سایلها در پاخ به پی‌هیی مثل 
لپوپلی‌سکارید باکتریایی (LPS)‏ که توسط گبرنه‌های شبه. 


وان ین پا را ی‌شنسند apf Sipe‏ 


۳ 2 Cathepsin 


eo تخب ها از افت در حل مسیربردژش‎ ely 
۱/۲ ope ile hae هسیک صورت یرد‎ 
 یاه‌وودنا در‎ ۸۵/۵-۶/۵ aly است ولی 4 در ندزمهای‎ 
۱ پمهایپرووی کاس‎ ASCANIO La ولوز‌هاسکن‎ 
که ۸7۴ فالمیشوند 2 غشاهیلیوزوس وجودند سئول‎ 
این اسبدیشدن مین اشکل 4۱۱-۹ پوین‌ایی که به از‎ 
میرن‎ BAM AE  ضرس غامد مای که در‎ gS 
یدزی و سست‎ lady gad CaS iu تال دندز‎ 
نیوا‎ node شن پلهای نمی تخورگی شا با شود‎ 
اکسب م‌کندکه‎ Ny دح ملی‎ ASM کی‎ che 
Sel می‌نرد.‎ inl محیط زوم‎ hal sll pe 
سیاری وهای خارج سای‎ Sls پونهان دی‎ 
یشودکه ار‎ OS 595 تسیک‎ aye pyle 
پین و‎ TH pa fle cul YB IENY yim Sif 
Sg lng oil ها شده‎ aoe 

ag 1[ تجزیهپروتنها در سیر116 کلاس‎ ign (B) 
می‌شودکه در کل به‎ ped مجموعهبزگی از وهای لزم‎ 
"ناه ینود ودواقع رتیل میستین‎ Ment وان‎ 
مان اند رت اختماصی‎ yy ساب‎ an yy 
وسیبی ز‎ lit AS آساژین ممکن اس به روز کمک‎ 
پپتیدی تولبدمی‌شود که بخشی از آنهامی‌توند به‎ Obl 
موکلهای ۱۷/6 کاس ا متملشود وهای زوم در‎ 
ید در‎ Joe lene yids stl 
مد از‎ Se (۷ لاس‎ Sig cc Cl 8 
طوری که مهار‎ Sh آن‌زن نیز جگیری می‌کند‎ Bib 
sng pal ayn yn گنای‎ 

| 0) تال یه ni‏ ۱1:6 کاس yy BS ll‏ 
که کر MHC lay‏ کاس 1 که در که ysl‏ 


4 


تلد میشوند به ست یوزو نی هی می gd‏ خاطرین 
که پپتیدهایی که توسط پروتولیز ولد می‌شوند در فضای مشابهی 
که مولکول‌های MHC‏ کلاس | در bul‏ قار cabs si‏ می‌گیرند 
ال ده MHC pa Se‏ کلاس 1 نیزیبه عبورا شا 
نداند. رین فط لام است مکانبخودمولکل MHC‏ کلاس 
ویپتدهافراه San‏ اعمال در سیربیوستتزی تست یک 
سری Sole‏ یه بندی شدهانجام یرد که ay‏ نجیره 
ات () oy‏ وال کملکس و()-کلاس ارب ازای 
آندوزومی تضمین می‌کند. 


gees 
ابی توپ های‎ 
سول توسط‎ 
کاس‎ 
عرضه میشرد‎ 


B شکل ۲۴-۲۸ عرضه آنتی‌ژن توسط سلول‌های 3.سلول‌های‎ A 
به وله گرد‌های خود وهای سطحی حتی در لت کم‎ 
B متصل می‌شون. کمپلکس حاصل شده جذب سلول‎ gle آتیزن‎ 
Jae ندوزومی / پزوزومی که قزر است در آنجا‎ abel a eg می‌شود‎ 
ان‎ SS که‎ ats صورت کید تول داد مین‎ we 
Ope ناملقلتی از آنی: هستد که‎ pte لد‎ 
سول نمیش دده‎ gla کلاس || در‎ MHC ay ta Shs 
thy شده‎ AS) شون ولهای ۳ 104 که اختصاسی کمپلکس‎ 
می‌توانند به سلیل‌های 13 کمک کنند چنین کمکی محدود به 10146 و‎ 


اختصامی آنتیژن aly‏ 


رای لها عرضه کنده ی زنحرفهای رح ذکر شده 
در بل ling‏ نی همه ای م‌فد ماه مد در 


مر رال میکروی و سینک‌ها رگن و تنظیم شود 


MHC‏ ره il‏ ژن 
8 اه بهعنان Se) dole‏ ضروریبرا یل 
کلیکوپروتی‌های 


| رد ign‏ کشف شدهپوددکلاس مهم از 


نی ژن لییدی ‏ ۲ 


al 
اپسوتیه شده‎ 2 
ow es 
متصل می شود‎ 
Ww... 
a 
at | hh 


© تحریک می کند 


Bes 
سلوی باکتری‎ 

و آزادشدن 
محتیا آن 


ree ee 
Beers 
۳9 ی‎ ۲ 
رنه لیدها‎ \ 
601 از طریق‎ 

۵ شکل ۲۴-۲۷ OF STS (Si) JS)‏ اپسونیزه شده توسط 
Secon lage‏ سللهایفاگومبتیک تخصص یاه من 
میگ ال ری کی iso‏ بل 
بت نار قرف مر 
(Spel)‏ متصل شون و Gig‏ مردنظر | لد مد از بع فلت 
فاگوسیت شده[متلکمبلکس ایمنی باکتری - ویروس) sage‏ 
می‌نود که امل فست‌های نزن (el)‏ بوده که به سکول 
HIG‏ سور Sane‏ 
که در سعلح سلول all‏ می‌شون موجب فعال سازی سلولهای T‏ 
اختصاصی نسبت به ترکیاتپید MAC.‏ می‌شوند آننژن‌های 
gods‏ ار ی 
جایکیری ده اختصاص Jog oy‏ دنه می‌شون.پندهای مشتق 
از یاوژن‌های خاص (ارغوانی) ممکن است به محصولات MHC‏ کلاس 1 
Ia‏ و 

تس حقل نم خی لت ی 


eee | 


os 


MHC دب سولکل‎ SL)» MHC hse 
the برروی‎ MHC Je» پتد وا رنه‎ le) 
نی‎ diode ۲۳-۲۶ و‎ ۲-۲۵ J) سول‎ | 


sla gr‏ 7 کیرده‌های سلول‌های 7 و تعامل 
سلول‌های 1 

لفومیت‌های T‏ تیزن از طریق موکول‌های MHC‏ مورد 
Ll pen np sige Ji gle‏ سول از 
لحاظ ساختاری مرتبط با امونوگلوبلینها می‌باشند.به dey slats‏ 
گیرد‌های ula le cil galas‏ 7 زنهایک نده زیر 
واحدهای گیرنده سلول T‏ را توسط مکانیسم‌های باز یی 
سوماتیک,باز SUS po pl‏ مشابه با مکالیسم‌هاییمی‌باشند که 
سلولهای بای با bl‏ زن‌های yaya‏ مود تاه 
adage J‏ تال سلول‌های 7 همچنین بسا واستهبه نام 
Sie‏ ی سومنیک Sethe‏ نج به سخت زیر وحدهای 


TCR‏ می‌شود ما tab‏ موارد زیر را شرح دهیم: زیر واحدهای 
شاسایی کننده اختصاصی آنتی‌زن, Sige‏ جغت شدن باگلیکو 
ale chon‏ ضروری با انجامعمل تال یام و Sisko‏ 
تشکیل MHC. ay,‏ توسط پذیرنده‌های 1616 

همان ون که در پگ رف قبلی اشاره شد سوه T‏ 
agi‏ را قط نی که shan‏ با سواکولهای ۷16 لی 
SS ge‏ مان isos‏ می‌دهند در مسب BA‏ 
سلول‌های 7 باید مولکول‌های MHC‏ خودی را بشناند و 
آموزش‌های ارم را ری نادیده GS‏ بافتهای خودی میزبان 
دریافتکنند T la Spl SUBS age slo Sh J‏ جدیتر 
ولد شده جلوگیری a) A‏ عون مثل خودایمنی! ما WL‏ 
چگونگیتکامل سولهای CENT‏ دهیم و همچنینکلاسهای 
اصلی Tila gle‏ عایق با sie hin Soe‏ 


ساختار 6 glia‏ مسلول‌های T‏ مشابه ستعلقات Fab)‏ 
ایمونوگلویرلین‌هام‌باشد 

hl ges که گرد لول بای‎ hb ole 
و در تهایت کسترش کلونی به کار می‌برند‎ they و سپس انتقال‎ 
سلولهای 1 از گیرنههای سول‎ bale ee سول‌های 7 نی‎ 
Bib IT خو جهت این کار ره مين سلولهای‎ (TCR) 
A gla اختصاصی تی‌ژن فمال شده و کنر‎ shes 
کشتن سلول‌های هدف حمل کنندهآنتی‌ژن را بدست می‌آورند و یا‎ 


le‏ نع (موکولای ۱۷:6 لاس او کلاس اد 
Sy‏ ان بوتن‌هابهشدت پ‌وقک بده و Sh‏ 
آللی زیادی در جمعیت‌ها دارند (شکل ۲۴-۲۱ را ملاحظه 
us‏ 

8 عملکرد محصولات MHC‏ اتصال به بیتیدها و نشان PD‏ 
نا بررویگرد‌های وه ci cal‏ بر وی Taste‏ 
cesta th‏ ۷46 کلاس | بر روی بسیی از 
Gh‏ هسته ار افت می‌شوند در حاکه بیان 
gle She‏ ۱0:6 کلاس pl‏ وهای عرضهکنده آت 
ژن مثل سلول‌هایدنریتک: iy, Sh‏ و B tale‏ 
روی می‌دهد. 

# سازمن ob‏ و ساختر مولکولهای ۱/۳۷6 کلاس Tg]‏ 
ناه ود و شام ble‏ ویژه بای الب لیف cory‏ 
از louse‏ می‌باشد (شکل ۳۴-۳۳ I‏ ملاحظه کید 

* وارسانتهای آلسی سختقف سواکول‌های 346 
مجموهای مختف sity‏ ومل Spe‏ زر تفوت 
le‏ که یک لا از دیگری تخیص می‌دهند شامل 
a‏ که سماریمحل اتصال Waa‏ 
مین می‌کند (شکل ENT‏ ماه کن)؛ اسیهای 
col‏ آلی همچننخامل ety‏ هابی است که با Bid‏ 
سلول7 رای آنتیژن بر همکنش می‌دهد این 
واانت‌های آلی مختف مولکول lel fl MHC‏ به 
یدای Joy te‏ شوند همه باگرده سول ای 
که بای برهمکنش با فقما یک آلل مولکول MHC‏ لراحی 
شده است واکش نخواهد cyl lo‏ پدیده محنودیت MHC‏ 


Sedge otal 

* مولکوهای MHC‏ کلاس 41 بخش‌های مخلف درون 
سلولی را با گید ملکل‌های کلاس | ترجیع از مود 
al hig‏ کده در حالبکه وهای JMO‏ 
مواد وردشده توس فاگوسیتوزه پنوسیتوز یا اندوسیتز با 
واسطه گيرنده استفادهمی‌کنند 


gia‏ پروتینی کسب له به 
ade‏ پرازش شده و به صورت کمپلکس‌های ee‏ - 
6 در ches‏ نایش ده می‌شود به عنوان پردازش و 
عرضه انی ژن شاختهمی‌شوند. این فیند با طور یوسته 
در gla ge‏ که مولکولهای gel) MHC‏ مي‌کنند تعدیل 
می‌شود که حتی در LA‏ اسخ sel‏ نیز می‌تواند تعدیل 
می‌شود 

# بردزش و عرضه آتیزن tly‏ به تش مرحله چدا 
تقسیم‌ندی شود:(۱) کسب آتی ژن sh)‏ کردن آنتی 
ژن سای سخریبه(] OD ia‏ رشتنپبیده به 


فرایندی که در آن 


۱... 


یک ITAM‏ می‌اشند که از طریق مولکو‌هایآذبتو, ریش 
تروزن نها سفریه ینود زنجیرهتهودمریاستکه توس 
پیود دی سوافدی به یکدیگر متصل شده و به کمپلکس 
CD3-TCR‏ ملحق می‌شود و این تا 11 در هر زنجیره 


خود میبشد. 


بازآرایی ژن‌های TCR‏ توسط مکتیسم‌های مشاه با با آرایی‌های. 
ژن‌های ایمونگلویولین صورت مي‌گیرد. 

dan be‏ گرندهای اختصاصی آتی‌زن که توسط مکانیسم 
نوترکیی سومتیک yg bel‏ شامل ha ld toy)‏ که 
محصول باز یی 2p cpl Sia 95) VDI‏ 
Sapa V4 0*8‏ زوین و زنجیه (TCR a‏ 
cea 9 ech‏ ۱و ۷ بای TOR ys)‏ 
مشاه با ani‏ است که بای ژنهایآیمرنوگلووینشرحداد 
شده و به همه بروتین‌های لازم برای شکل‌گیری ماشین اتصالٍ 

1 
دهنده lg‏ زر وهای غیرهمولزگ "تیا داد از چمل: 
-Ku8 .Ku70 RAG? -RAGI‏ زیر sly‏ 61 االیتیک 
XROCH ۸‏ « 0۱۸ لکازچهار (IV)‏ و آرتمیس و 
همچنین lL‏ به ade slay‏ دهند eS‏ (0553) 
وجوددارد و طزم بهپیروی از فانون فاله ذار WIT bp‏ می‌باشد 
Js)‏ 0۳-۲۰ 

مدای خصوصیت قلبل تجهیوجوددارده به امن دهی و 
با یی ارکوس 1608 اختصاص درد.اولسازماندهی اما بز 
all‏ در سللهای ۳ ه گنای یبد که اازه از یی kh‏ 
نی راب نیز می‌دهد. دوم زيم 70 در همه راحل با ری 
نی Athy JS TCR‏ و aye N sss‏ در همه 
ژن‌های coll jy‏ شده TCR‏ وجود داشته بشند. سوم؛ در لسان و 
موش TERS vos‏ مین زوس »۲68 قارگرفته است این 
alls‏ منجربه برش کامل رکوس 8 می‌شود بان Aa}‏ 
که لکوس TER‏ ایب یی انتخاب می‌شود ان از تنب 
لرکوس 3و در تبچه منجر به Bis‏ آن می‌شود ساول‌های 7 
بیان کنند؛گيرندة 4 و سلول‌های T‏ بان کنندة گرندة yO‏ اجداد 
line‏ همچنن عملکردهایمجزیی دندز ین سلولهای eT‏ 
bai‏ 19 بعضی قادر به شناسایی مولکول‌های CDI‏ بوده که 
مسئول پردازش آنتی‌زن‌های لیپیدی می‌باشن. سلول‌های OMT‏ 


1 Nonhomologous end-joining machinery 


اهب تلد می‌کندکه سای را در سب تمازشان 
یاری می‌رسانند. WTCR‏ مولکر‌های ۱۸۲16 که با پپتیدهای 


متسب ترکب شده باشد را موردشناسایی قزر می‌دهند 

ساختر گرندهسلل‌های (TCR) T‏ با کمک کرتن از دو 
فرشیه نات شد. در فرضیه نخست تنوع ها مطرح شد و 
ple ally‏ بين آنی‌ژن‌های مشابه توسط آنهاموردتوجه قرار 
گرفت. بر اماس این فضیه که سللهای 7 رای 76 حایی 
می‌باشند که به صورت کلونی Lisl‏ ات‌اند باید امکان نولید 
bal‏ در JIS‏ چنن کال sah pars‏ روی وهای T‏ 
ویژه وجوددشته باشد و چنین ub ple coal cl‏ به طور نحصاری) 
با همان کلون تولیدکننده TCR‏ واکتش دهند نه با سلول‌های T‏ 
shel So Haber‏ هایی که مود اسفادهقرگوفت به 
ial Calle yb‏ فضیه نخست در مورد7678 اتلد کر 
ass‏ وین Soy‏ وید تددکانی ۳63 اختصامی rays‏ 
Gh‏ سوماتیک میباشد و براساس این فرضیه زمانی که DNA‏ 
که کد کننه زیر واهدشناخنه شدای از asa TOR‏ به عون 
پروب Salita‏ ید وجویاعدموجود از al‏ سومتیک توسطا 
alle Ain‏ وکوس TCR‏ در فرم WAY‏ 9 سلولهای T‏ 
ted‏ شود 

chet gpl chy‏ از طریی به کرگیریآت‌د‌ها بر 
علیه کلونی‌های خاص (clonorypic Ab)‏ و همچنین دیگر 
آنتیبادی‌هایمووکونال oles!‏ سلول‌های .تست SLs‏ 
TER‏ را مشخص کند. JS)‏ ۸۴-۲۹ 7608 مرکب از دوزیرواحد 
gh Seal ign SI‏ محصول AR‏ زن Sage‏ 
می‌باشندکه به صورت 08 وبا 1057 داده می‌شوند.ساختر Gel‏ 
زیر ately‏ شاب قمات atthe capped Fab)‏ سمت 
۷- انهایی یک ذمین متفر و به نبال آن یک سین ثابت و 
همچنین قطعات درون غشایی وجود دارد دنبای 
il A TCR lain}‏ کته هستد که مت 
ls‏ فاکتورهای سیتوزولی لازمبرزی عمل py JU‏ شوند. در 
عوض, ها کمپلکس CDI‏ همره می‌شوند که Boost‏ 
غشاییمرکب از زجبرهای ,6و bya‏ زیروادهای زو 
قسبوط به TOR‏ ا نید با زیر واحدهای مشاب مختص CDS‏ 
اشتبه $ {ed‏ نجیره LE‏ نجیره و ۵ پوند غیر MGS‏ 
تشکیل مهو مج به نکیل la pes‏ یمرو 
می‌شود. دمین‌های خارج سیتوزولی CD3‏ مشابه با دمین‌های 
Jp aye cpg‏ ذمین‌های Ul his‏ رای 


on TT‏ سود و ای 


شکل ۲۴-۲۹ (شکل رنگی) ساختار گیرنده سلول‌های (TCR)‏ 
7و کمک گیرنههای مربوط به ol‏ (۵) یرای سلولهای T‏ 
ویژه lel‏ مرکب از 9 زتجیه ]و ath‏ که به ترتیب توسط 
تترکیی Vel‏ و VDI‏ تیدمی‌شوند زر احدهای ید همه با 
any ash PT Ss) th 6103 Shas‏ امه را رال 
ند تشکیل ک کمپلکس Ja‏ 0-603 168 نی به ین زن‌ه در 
سعلع aye‏ درد Tyla‏ عالوه بر TOR‏ 603 کسک 
یدای هم (DB‏ ی ty‏ و iy jo) COM‏ اند ک به 
تیب با ضمتهای مشخس ار مولکول‌های MHCAL y MHCH‏ 
روی سلول‌های by‏ کننه آنتی‌ژن GS‏ می‌دهند.(0) سانتار 
پذیرندههای سلول T‏ اتصال یفته به مولکول‌های پبتد MHC‏ که 
اکریستالگرفی اه تمینشدهاست. 


ss flee را رفن تا‎ ann Seal ملق‎ yD bak 
دوه وم مجاری‎ lsc) دهد‎ pl اختصاصی‎ 
در مقبل‎ che مهمی را در داع‎ ub Maly پوست)‎ als 
ai aus پتوژن‌های اج موجود در این ماطق بر‎ 

قص در اجزیکلیدینرترکیی سوتیک اند Hi‏ 
RAG‏ ماع از با یی ژن‌های TOR‏ می‌نود مان وه که بل 
iB a Sy‏ دود طلب زر نی بای سلولهای 7 کته 
J a alg‏ لغوسیت‌ها سار BES AN jee ah‏ 
گیرنده آتی‌نی RAG ai tthe‏ موجب پیشگیری از تکمل 
سلول های او 7 spice‏ 


08 هابه علت وجود تعدان زیادی رینههای‌ستنوع که در 
oly‏ اتصالی ین قطعات Jy DV‏ ایجادمی‌شود. منوع تر 
می‌شوند 

ATOR ایجادشده نوس بر یی سوبتیک ژن‌های‎ eg 
فوق‌لمادهیادمیباشدو تخمین زده می‌شودکه بیش از "۱۰۳ گیرنده‎ 
1 اي رش تولید شو. وترکیی ژن‌های 0۰۷و‎ pT سولهای‎ 
و اضافه شلن‎ JL مکانسم‌های متوع در‎ altel) ate نقش‎ 
در تیجهموجبایجاد دیا نو‎ Sp WIN say 
در مناطتی ۷ می‌شود که با نواحی ۲182 ایمونگلوپلین مطابقت.‎ 
TOR زن‌های‎ aly! laa} BE درد (۱۷-) بر‎ 
تحت مکانسم چهش سوماتیک قار نم‌گیرند ود تیه لوغ مبل‎ 
پیوندی نیز در آنها دیده نی‌شود.‎ 

(TORS) 7 گرندههایسلل‌ای‎ Ja ساختاکریستالی‎ 


3 این شناسی‎ - ۲۷ dab | 
Tone tas 
A هژم‎ 1 
رک اوعد‎ Opt ود‎ Spl O42 GP BEN | ها ید ماه که‎ 
23۲2/02/0020 اه و030‎ oe 
وس وی | 00 بازآرایی شده‎ 
Sh ety 
ssyt s5iyn [Oy Gy oe 1 تمل‎ 
۰ 
| vous i 
& 
توا‎ cpt 
Sony oy ۳ : 1 


| متاوب‎ lp) RNA بردازش‎ 


Vie‏ هب 
Lael ols‏ 
i I~‏ 
TR es ONL — ON. oy‏ 
OU V:‏ ی 


شکل ۲۴۰۴۰ سازماندهی dg‏ آراييلکوس نی gate TOR‏ گوس زنی LE LITER‏ لوکوس (نی ینمشد 
ee) (PR)‏ لکوس زیر 761819 ثمل stead‏ و gt ab ls‏ در سمتفرودست ها نی دقع نیت وود 
داد اماب یب یات که نه ها موجباتمال 2۰1 می شود بکه NDI Jt span‏ نیز مدع تال سیم AYN‏ 
TCR B‏ دراین JG‏ تشن Cal cali‏ لکوس زنجره 0 TCR‏ مرب A‏ ۷ مد و Sa‏ ید طمه bo‏ 5 اگزونکد 
کته En ayy ly‏ اند 

gs‏ دیده می‌شود بيشتر TCR‏ هایی که ساختارشان مشخص 
شده ات بطور ورب مقبل شیر اتصالشونده تیدی SS‏ 
پی thie JB MHC‏ ود نتیجهتماس وسیعی اب ید 
اتید موجود در Sa Saba pepe (MHC. ay Salen‏ 
ملکل‌های 1/016 که 4 آن متصل شده jy sl‏ می‌کند. 
وضعیت قرارگیری cb Mi‏ مولکول‌های MHC‏ از بکدیگر متفاوت 
ی از ASTER‏ در تماس مستفیم زار 


که بهکماکس MHCL acy‏ و با کپلکس spe‏ ۸۸141 
متصل alas‏ مشخص شده است. با توجه بهاين ساختاها نو 
uh}‏ در چگونگیاتصال 1675 ها پاکماکس ay‏ :۱ نشان 
ین تمس در ناحی؛ 60087 که بهقسمت پنیدی 
مرکزی کمپلکس اتصال Mis‏ و همچنین 61081 و 1082 که بد 
قسسمت‌های 6 - هلیکس JI MHC Jip a‏ 


دادهشده| 


iy gale 


———E ir 


ی وجب فر Je A‏ سازی وین BOIS‏ ماوت از 
Se alg‏ یه نون Jee‏ 2:70 در لها 7و در 
gl lege age WB gla le‏ دیگرمیشوند فا 
ls‏ وال ساری ان مواکولها يزور زیم فسوی 
اختصاصی فسفو اینوزتید و زیم فسفانیبل اینویتول تری IS‏ 
yo al (1 kiss)‏ روندهای وب این دی مشاه با 
ها تام nb‏ زین کی مباشدکه در فص ۱۶ 
ین as‏ باه ایند Jl‏ یم از طریق یره اخنصامی 
oie!‏ موجب شروع فریند رو نویسی شده و سرنوشت AS‏ 
لفوسیتهایفدل شده (ld gS)‏ تین Sip‏ 
ys xe T slp‏ ان به ای یکین U2‏ 
وابسته هستند 1-2 یکی زوین ژن‌هایی استکه به JUD‏ نحریک 
آتی‌زن سلول‌های 7 بیان می‌شود.پاسخ سلولهای 7 به فزایش 
A AS‏ 2 و همچتین مه ست بت اه ما از 
تحریک کین( and)‏ از حقهفیدبک مثبت محسوب 
می‌شود تور نوی مهس که رای یت IL‏ مود نز 
NEAT pies ing hae‏ )658 هستهیملول‌های 7 
فال 8( ol athe‏ پوتین در داخل wedge‏ به فرم 
alias‏ چوداد و شید ردهسته لول شوگ این که تا 
به فرم دفسفریله تبدیل شود. دفمفریله کردن ۱۴۸۲ بر عهده 
ind‏ هام گلسی وین ات که یی ال شونده توس 
pt tbe Ca‏ صورت که هینرولیز PIPE‏ منجر به تولید 
ID See‏ می‌شودکه وروی al a salons‏ 
oS‏ وموجبازیش Co”‏ ستوزلی شده که در پیت کلسی 
ony‏ رال he‏ ای معالمه یت ب مرح 69 ٍ 6 کل 
۵-۳۰ مراجمه کنید). 
Je ago‏ این هام سکاو یورین "یت 
کلسی ورین رز طریق تشکیل سیکوسورین - 
میکفلین مها Sa‏ ین ریب که گر عل فسوی کن 
NPAT‏ مها ود دگر aly NPAT‏ ورد هسته شود ودر 
ols‏ شت رو نوی ژن ما شرکتکن و در Nes‏ ترش 
lye‏ 7 حریک gad oe pS na‏ نج به هر 
ای میشود cue ean‏ همین دا که فد 


1- Autocrine 
2 Nuclear factor of activated T cells 


3. Cyelosporine 


0 رادرگر paige‏ بدین ترتیب زاتصال محکم آل‌های MHC‏ 

تامناسب جلگیری می‌کند. 
تفاوت‌های اسید آمیه‌ای علاوه بر اين که موجب تمایز بین 
MHC gla‏ می‌شود بر ساختر نی تال شونده به پد یز 
تأثرم‌گذارد. تیار ریشه‌هایی از SMHC‏ در ماس مستقم با 
Se JN TCR‏ در دول MHC‏ مشترک باشند اختصاصیت. 
glace‏ مختلف 


ناحبه تصال شود به cle icy‏ وجوداسیدهای 
ماوت از یکدیگرخوادبود در تيجه 
8 ب plats,‏ تعاس حاصل میکند که به وسیله ند at‏ 
il‏ به MHC‏ فراهم seas‏ که بای اتصال بایار 768 نیز 
ضروری بوده و موجب جلوگیری ار واکنش با کمپلکس MHC. ase‏ 
ناماسب می‌شود و اتصال واکنش ناموفن 76:8 را از بین می‌برد 


پیمهای دریافنی از طریقکبرنده‌های اختصامی آنتی‌ژن 
موجب AS‏ وتمیز سطول‌های 8 و 1 می‌شود 

هر دو BCR‏ و 7638 اختصاص آتی‌زن only‏ راز Garb‏ 
پرونئین هابی که همراه خودشان [زنجیره سیک و سنگین برای 
byrne‏ و زنجیره و بای (TOR‏ وجود اند درافت 
می‌کنند قسمت gla‏ سیتزولی یرای اختصاصی آنتیژن 
سیر lyst gay iS‏ رد بخش سینزویغشای 
پلاسماییبه پیش پرندو قاد ه ف خونیملکولهای aire‏ 
رو به این نیز نمی باشند. در حقیقت همان گونه که لا بحث شد 
گیرنده‌های اختصاسی آنتیژن روی سلولهای 8 و 7 با زر 
واحده‌ای کمکی که شایل ITAM‏ هستند sham‏ می‌توند. 
=ITAM)‏ موتیف‌های فعال ساری با ساختار تیروزین در پذیرنده 
Jala‏ گنای فتماصی آت‌ژن ه لاد مور تظر 
یک سری ام ار نزدیکی گرد jl‏ می‌کند ز Sabian‏ 
شدن tlt dag‏ روی 17:0 ها و فراخوانی بمدی 
مولکول‌های تیک به نا ساختاری dy eb‏ فراخونیدیگر 
la le‏ علامت دهنده رو به لین عمل من 

همان طوری که در شکل ۲۴-۳۱ خلاصه شد اتصال 


گیرنده‌های اختصاصی آتیزن 4 آیزن»تروزینکیناژهایی از 
خاناده 570 فعال pce a) aS ya‏ مثال Lek‏ در 6104 سلول‌های 
T‏ او 0 در tae‏ )این plas‏ مجاورت نزذیک یا 
لحاافیزیکی shar‏ با ihe gt leat‏ می‌شوند 
کبنزهای »9 a Jad‏ 7۸۸۸ ها )| در زیر واحدهای کمکی 
گیردههای آنتی‌زن ITAM iS go ah iad‏ های فسفریله شدب 


(ok as yoda 
Fyn, Lyn) 


a 
Srewl ys کیارهای‎ 
را عال میکند‎ WITAMS 


a 
]هی فسفرله ده موجب فراحولی‎ 
مات از نمی شود‎ gas 
از طرش دومن 2۸-70518582 کین اند‎ nee 

ره دس ویو 
Na‏ خودش از ی باعل میشود 


ری و 


5k 


gis‏ رتخا 

de‏ شدهمجب وی 

Geiss 

tag‏ آدپتور می شود 
IE lye‏ ال شده ۹ 

(Ras, 10,۳۲6, NFAT) توسط‎ 


۵ شکل ۲۴-۴۱ til‏ پیم از فریقگیرنه‌هایسلول 7 (TCR)‏ و گیرنههایسلول one (BCR) B‏ ال یمه کار رفته توسط 
gauss‏ انتماسی chal‏ سلولهای 7 bea)‏ و ملولهای 9 است) مشب یکدگر lye‏ مرح وله در شکل ترسم شده ست. lly‏ دهد 


رو به ین تجبه یرای دیا نا یود و ey Sy‏ وهای نحریک ده توسط نزن میشود پیب یشب من 
(Stale‏ 


pow |‏ اسی سلولی و مولولی | 


> لاس او || تکیب می‌شوند موجب ایجاد کمپلکس‌های 
S ape ley‏ بید بر روی اي مجموعه له گیرنده‌های 
T a Le‏ تظیم ll‏ شود 

سلول‌های 7 تولیدی که گيرنده هایشانقادر به واکنش با 
مولکو‌های MHC‏ خودی نیستند بی فادهمی‌اشند جنین 
وهای SUT‏ هریت jal sop‏ سویکبرندههای سلول 
وید شده نود و محکوم ه مرگ میباشند. رف دیگر 
سلول‌های ly aly a IT‏ ثوندکهحویگیرند‌هایی هستند 
که اتصال محکمی راب مولکلهای MHC‏ خودی که Jo‏ کنند 
یتدهایخودی معینی هستند STS ip‏ چنن سلولهای 
T‏ تموسراترک کرد در ها greg‏ محیطی ASN‏ 
کنند م‌واند بر علیهیفت‌های خودی واکنش دهند و باعث 
بیماری‌های خودایمنیشوند.کرعدا مپلکس‌های پتید. MEIC‏ 
خودی از حد lata‏ که a ly‏ ره نداختن TOR‏ هاکافی است. 


ld‏ رود اي لل‌ه bail etal‏ م‌بنند تحت رون 
bala p88” spe‏ مفیمی مد که سعی 
درد سلل‌های غیرواکش‌دهند راز سلول‌های ST‏ برعیه 
بافت‌های خودی به صورت بارزی واکنش می‌دهند جداکند هر 
سول 7 دای گینده. aly‏ را که به انز ch AS‏ بشند و 
ia pce‏ لول شون و از طرف دیگر زیر حد loti‏ اد که 
سلول‌هاا مجبور jig ae‏ دکد دریافتکند تحت ep‏ تخاب 
عبت $B‏ 
Shel Baa‏ 
فریند تخاب Cate‏ و منفی قرار go‏ احتمال این که WWTCR‏ 
gar) o> Jee aay ap oe‏ >( یر بدهد بسیار 
الا aye‏ تبرت $0 Shel ipl ene‏ کملکس‌های 
پپتد MHC‏ خودی مختلف, نتیجه Ly)‏ نتخاب مثبت و منفی را 
ممین می‌کند که مدل او 
اگرآنتی‌ژن‌های خودی به اندزه کافی در تیموس به صورت. 
کمیاکس ند gl) MHC.‏ موجب lal jag‏ "خود 
ST,‏ دهنده می‌شود. اما روئین هایی که در یافت‌های اختصاصی 
بیان می‌وند مثل cpl‏ در وهای بتایپنکرس ی اجرای 
در سیستم a‏ تحت IB ipa gy‏ مرن یه 


MHC..‏ سلول‌های ST‏ تحت 


Rea q 
نام درد‎ OT اتخابیسلول‌های‎ 


1 Apoptosis 
2 Avidity model of T-cell selection 


digg & Sadhe‏ موفق یک انلام کمک می‌کن.اگرچه درجه 
موفقیت pil‏ وندی باتوجهبهنوع دم متیر است ما در دمترس 
بودن بهارکنند ایمنی قوی مثل سیلکوسپورین احتمال پیندهای 
یی را به ag yb‏ اه Hullo‏ می‌دهد. 


سلول‌های 1 از طریق EIT GLI‏ سثبت و انتخاب 
منفی gah lO‏ ونیی شناسایی سولکول‌های MHC‏ 
کسپ می‌کنند. 

با یی قطات زتی که یرنه ععلکردی سلولهای WT‏ 
Sle ay‏ یک رود افقی محسوب می‌شود که درآ 
سلو‌های 7 بدون alan‏ از مرلکول ای Cale PIMC‏ 
توسط TOR‏ خود بان Jy Dye‏ واکنش خواهند ددتکامل میا 
Sd‏ نی وه TCR‏ مشب با نتکیبی سومنک لوکوس [نجیره 
oS‏ ایمونوگلوولین در لولهای بای بیقعت و 
مربوط بهزنجیره آلی 76 میباشد که 4 دبا آن نی اتصال قطمه 
hase DLV‏ از ll‏ شده و صورت می‌گیرد. رین موه از 
تکامل سلو‌های T‏ بز یی موق منجر به سنتززنجیره ی 
TOR‏ می‌نودکه aly jb‏ ی ۳6-۲ هماشده و PIe-TCR‏ 
یجاد AS.‏ عملکد ان ob Pre-BCR ejay ay‏ 
که در سیر تکالی سارلهای B‏ بوجودمی‌آید. سلو‌های 
8 که تحت با یی موفق BSF‏ باشند گسترش 
که با یی موق منجربهحذف Pete dl‏ 
به نون bib oS‏ زیر ly‏ رد flee‏ 2 زنجیره ی 
ely TCR‏ سلولهای 7 موردنظر | SYS‏ نها تلد می‌شودبعداز 
این که مرح کسترش سلولهای ۴:27 امل ند با ری گوس 
ی 1618 شروع می‌شود ودر تهایت منجر بهتولیدسلول‌های 7 با 
گیرندههای SUS‏ کرد هم آوری شده TOR af‏ می‌شود. SS‏ 
۲۷-۲ مرحله مشاه رار کال سلولهای و 7 نشانمی‌دهد 

چگونه Unie Gad‏ تلد ده ملولهای SBT‏ به نام 
واکنش موق با MHC sn Sle‏ خودی می‌شود؟ خصوصبت. 
تصادفی فزیند از یی زنی و پجودتنوع فقالماده در نها موجب 
Aly‏ مجموعهی از کردههایسلولهای مودک کریت نها 
8 انم iy‏ موفق MHC gla Sel‏ یزان sh ys‏ 
بهخاطر آوریدکه tity‏ وراه نتی‌ژن جزووقایع leds‏ محسوب 
می‌شود که در یموس tan ope pol‏ سولکولهای MHC‏ 
خودی لزمً با یتیدهایمشتق شده از روتین‌هایخودی همه 
می‌شوند.زمنی که مخلوطی lay‏ خودی با وکولهای 


مان بدین : 


لنفوسیث تمایز نفوسیت للفوسیت [- id‏ ست cng]‏ بل 
Pre a ri erin‏ ثتقوسیت ‏ ۲0- قوس 
ron‏ 
م2 دا Boi‏ 
و LY‏ 
وت موز 
دودمان سلولهای 7" 
a‏ مقز امتخوان با تیموس Sate‏ 
۳ ۳ وستگی به 
و aa ee ord‏ 
JSS‏ پذبرنده 
desl ope. Seige] aos al sits Slat pla‏ 
lz!‏ گنجینه پذیندهتمایز oP ae‏ 


شکل ۲۴-۳۲ (شکل رنگی) مقایسه تکام سلول‌های T‏ و سلولهای B‏ اهاف Spe oly‏ به وسبه رده هبیمرکب از زنجیه ۸ جدیدباز 
li‏ شده ۱۳۵0676 با زتجیره ] coll jb lass‏ شده در Pre-TCR‏ تحقق hey‏ گرندهای سلول‌های Pre-B‏ و ۲۵:7 عملکردهای بسیار 
wale‏ نون od Se‏ لول le‏ که به طر نمی بای پشت مر ناهد و مچنن حذف ی ان مره کال 
نقوسیت‌ها به pli‏ اختصاصی آتیژن نز ناد. PrecTCR  Pre-BCR‏ حاری زير راحدهای منحسر به فردی می‌اشند که در ذرندههای 
اختصاصی a bye il‏ سلولهای al‏ یات نمی شود gy ۷ Pre‏ مبز)مبوطبه Fre-TOPre-BCR‏ (لی) مربوطبه 7608 
رش سول ی هیک که مق زیر وهی stl ela aby‏ شروع میشود زنجبه سیک وین 
ی روشن) BOR 4 by‏ جر 10086 (yj)‏ موه TCR‏ تکام مها تما San aU‏ مار هم صورت 
میب وق ده هی SUS yl ol‏ کرد هم ده BCR)‏ و laa (TER‏ زن یش نغسیتهی با ی فد oH‏ 


طولب ای نوتم 


کنند. در ons‏ این افراد مجموعه‌ای از پاسخ‌های گیج کننده خود 
یمنی که منجر یه تخریب وسیعبانت‌ه می‌شود رشان می‌دهند 

از یی TER‏ طور هعزمان باکسب تدریجی کمک 
گیردهای CDS‏ و CDB‏ صورت می‌گیرد سول‌های حد واسط: 
اصلی در تکاملسلول‌های T‏ یموسیت Sethe le‏ ۳4 و 
8 را Seas yo‏ 1686103 عملکردی بیان iS.‏ 
چین سلول‌هایی, دو کانه cate‏ (608, 6104)نامیده می‌شرند 


1 Autoimmune repuletor 


فاکتوری به ام AIRE‏ (تنظیم‌ننه خودایمنی)منجر به ولد 
زیر مجمعهی از لول‌هایاپی تیال مي‌شود که حاوی 
آنت‌ژن‌های اختصاصی بافت م‌باشند. مکائیسم علکرد AIRE‏ 
شناخته ده یست اما شت نصوربرین استکه نیم مستقیم رو 
نویسی زنهای ayy‏ در این مکایسمدغیل SLs‏ تقص در 
AIRE‏ منجر به شکست میان آنتی‌ژن‌های اختصاصی بافت در 
تیموس مشود دراد که 18 بان نمی شود سلولهای در 
مسیر تکالی خود در تموس i as‏ آموزش‌های کالی رکه 
منجر Sib‏ سلول‌های al‏ خودوکتش BL ape aS‏ 


poo |‏ اسی سولی و a‏ 5 


2 < شکل Ape cng PT‏ در شروع وخانه فعایت 


feo)‏ سلول‌های T‏ مدول دو sil Jab ale‏ سلول‌های T‏ شامل کمپلکس 
\ هس ENO) STOR‏ شا 
RRA‏ سولک‌هان کمک محرک Bo esas (CEO, CD)‏ 


ais dy‏ تین توا CD28‏ ام (سیگتال )@( ات 

| مهد یش گر وهای کمک محر وود تداشته بش 
سا WT ae‏ جدداً vial‏ برخورد کرد بی پاسخ (Sess‏ 
rot ab ape‏ از طیق lai‏ سلول 7 یم از 
طریق اتصال 01018 به CD80‏ و 61086 موجب فعال شدن کامل 
سوه می‌شود به ال ال شین کال سلولهای ین 4 
she Ip‏ )1 0 جاجایی که در tae‏ سلولهای Sage T‏ 
CTLAM soe 8‏ به ae CDB6 y CD80‏ شدهومتجر 
به مهار پامخ‌های سلول‌های T‏ می‌شود (6). چون میل پیوندی 
CTLAS‏ به COSI‏ ر 61۳086 ببنتراز CD28‏ می‌اشد نها 
Tah gills‏ اتمه مد 


و قط Jal lanl > ge‏ در تموس Cal‏ میشون.با 
توجه هی که دم یرنه 4و ICDS‏ شود سلولهای T‏ 
به ord nyo art MHL MHC]‏ آموزش سلول‌های 
Just ge 4 043 aly lyse ۲04 8‏ به سلول‌های 
CD4* ۲‏ (محدود شده به (MHC-1‏ و یا سلول‌های CDS T‏ 
[محدودبه gaye JS po jg (MHC‏ تندهست, 


سلول‌های 7 جهت Jib‏ شدنکاملبهدوییامنازدارد 

تام وهای 7 بای قعال شدن از طریقگیرندهای 
اختصاصی آنت‌ژن TOR‏ به یک پم از رد اما این AS py‏ 
نیست و سولهای 7 بهپیام‌های کمک تحریکی بیشتری نز درد 
ساول‌های 7 بهمنلردریفت ES long‏ تحریکی برروی 
سح gs‏ چندین گیندهمتعددرا دا می‌باشد که مولکول 6038 
شناخته شدتینموگول در این مود استهموکولهای CD‏ 
سطح سلول‌های 7 با CD80‏ و CD86‏ روی سلول‌های پرنازش 
ois‏ آتیزن (APC)‏ واکش می‌دهد سلرلهای پدزش کننده 
Saas lle shal‏ مناسب ری تالا Sub‏ گبرنه‌های 

0 
ردرتیجسرجب alin‏ شب تول ALDI) (TLR)‏ می‌کنند ومنجربه تنظیم عبت بیان 
یس شود 


0860 بررویخودشان phe‏ مها رسد ده 
Gb‏ ۲1028 موجب cag‏ یمه شی از TOR‏ می‌شود که 
هم نا بای ال شدن کامل Tsai‏ ضروری میا 


۲۳۳۲۱ Js) 


۲ ۳ Eee | 


ذخیره می‌شون. بعد از انصال 708 به آنتی‌ژنء گرانول‌های 
Seige‏ و مجتای درون lel‏ شیای که بین 76 و 
gla yl‏ هدف تشکیل Spice lat‏ چگونگی رها 
ملول‌های کته شدن slags spel Slag‏ زد شده 
در شیر سای هنز شخص نشده است. سلول‌های کشنده 
یی عاه بر برفورن وگرزي از مایت Spe‏ ود 
نزب منوا ین oy‏ سللهای مود هدف ده مين 
prays)‏ 


سلول‌های 7 ساینوکین‌های زیادی را نولید می‌کندکه 
پیامهایی بای سلول‌های اصلی دبتر محسوب می‌شود. 

gt ge‏ و غیرلنویدی .در بانتهای 
آغویدیسینوکاین تلد مین چنن مولکول‌هیکرچک ترش 
شده دا تال به گره‌های اختصاصی رری place‏ 
Jd‏ آن Hel‏ رونویسی, به لنفوسیت‌ها آموزش می‌دهند که تکثیر 
ند و به سلول‌های مجری که old‏ بای انجام ed‏ سیتو 
ترکسیک Teel)‏ 6۳8)بافالیت 
یا bua ap‏ (هاعه ) gle ah pla thee‏ که 
aioe‏ مد توسط cel ig pp Deeg‏ هار 
می‌گذاشتد esti P64 col‏ شدند. حداقل ۷ اینتلکین 
شناایی شده و از Bod‏ ملکلی ساخترشان مشخص شده ات 
5S) al‏ هایی که ساخرشان مشاب است توسط گردههای هم 
خانواده با ساخترهای منابه برد ای IB‏ میرن یرد 
les UM as TL‏ شدهه خصوص در ین مورداست. IL‏ 
ew‏ تور رشد ula gle‏ 7 و یکی از لین سای 
تلد شده دزمان فالشدن سلول‌های 7 محسوب می‌شود. We‏ 
عون ترش کین عم کرد و موجبگسترش sae‏ 
JST‏ ده می‌شود. 

(ILA) 4 gS)‏ توسط سارلهای CDS T‏ تولید 
می‌شود موجب ت cali‏ و چهش‌های سومانیک در 
ساول‌های B‏ می‌شود ایتروکین 7 ( 1-7) تولبد شده توط 
sn Sl‏ سوک درف ip Id‏ تال سایق 
IT‏ یش سای تمد شده ضروری میبشد هر بوسجربه Be‏ 


(CDS Tells) ams اری‎ 


1. Pesforin 2 Granayme 
3+ Membrane Attack Complex 


4: Interleukin 


به محض این که سلولهای 7 ال ns les Sd‏ 
کنده b‏ مهاری که خیلی bale‏ ملکول‌های کمک Pips‏ 
می‌باشند بیان می‌کنند. پرونئین 611۸4 که بیان آن روی 
سلولهای 7 فقط بدا فمل شدن سلولهای WT‏ می‌شود وبا 
مولکول‌های CDPB‏ جهت اتصال به 00و CD86‏ رقابت می‌کند 
به علت این که مبل پیوندی 611۸4 به 0۳80 و CDE‏ بالات از 
CD28‏ به 2080 و 6016 میباشد در هیت larly‏ مهاری 
مولکول CTLAG‏ بر پیمهای تحریکی 6028 غلبه می‌کند. 
این مواکولهای کمک Hie Bop‏ جریکی با 
مهاری بان و قتش مهس در ال سازی ومدت زمن neh‏ 
سلل‌های AS Lal T‏ 


سلول‌های T‏ سیتونوکسیک حاوی مولکول CDB‏ بوده وبرای 
git‏ سلول‌هااختصاص a‏ 

همان طوری که می‌دشي سلول‌های 7 سیتوتوکسیک 1۱ 
لنفوسیت‌های T‏ سیتولیتیک (CTL)‏ نیز می‌نامند که Dae‏ 
CDE Gy LS‏ را حمل می‌نن و یف نها شتامایی 
مولکول‌های MHC‏ می‌بند و به نا لل‌های محدود به 
MHC‏ هم می‌گوین. 71 ها سلول هایی راکه کمپلکس we‏ 
Sa |e MHC‏ مود هد قرر ده وان a‏ رب 
حماسیت بالایی انجام می‌دهند سلول‌های 28 7 که به طور 
متاسبی حساس شدهاندمی‌تونند سلول‌های هدف را که دای تعداد 
کف از یک کمپلکس مفرد پتد MHC.‏ میبنن از ین یرد 

در مکئیسم کشتن سلل‌هاتوسط :۲77 ها دو 

eo ty aa apg (), 

تام‌های پرفورین " وگرنزيم"نقش دارد که به صورت همافزایی 
عمل می‌کنند (شکل all abel Sp anh INTE‏ 
cabs J‏ میبشندکهتشکیل «هنده MAC‏ |کمپاکی حمله 
وبه غشاء سلول هدف متصل شده و 
sath‏ حدکر fe‏ ۲۰ نامر در شا اعد ay‏ 
Spgs‏ یی غشء رابه هم زده و مجر یه از دست رفتن 
الکترولی‌ها و مود محلول کوچک شده و مرگ سلول‌هاانفاق 
ag ela Saye‏ شده توس لولهای CTL‏ احتال از 
طریق lel hye‏ شده توسط رفرین aby‏ هدف 
ig‏ نیمه laine pre‏ هستند که SOLAS‏ 
مجری اف کرد ین a pe‏ اه مت مرگ stay‏ 
Solis) plas‏ می‌دهن. بفورین‌ها نیمه در داخل 
کرول‌های سیتوترکسیک بسته‌ندی هو در داخل سولهای TC‏ 


ئین به 


ال سنا i‏ 


سلول مدف 


Cnet te 


هر 
فعال شدن کلسپاز 2 


شکل ۲۴-۳۴ کشتن سلول به واسظه پرفورین و گرآنزیم تولید شده توسط سلول‌های 7 سینوتوکسیک به ال شنامیی سلولهای Sa‏ 
Seppe T Joh 1)‏ تعاس معکم ye Jy Sin a Le lay ALL ol‏ ان تمس Sou‏ منجر به LS‏ 8 
Sen‏ می‌شوکهمحتوات گرالهایستوترکسیک در نج زا (B) ope‏ محتات ین گراول‌ها ال پروین hs sth Sy‏ 
2h le ghye‏ شابی کب طرف آنجذب شده ات یجد lag Sy WS‏ رین پروتاز ie J‏ وهای nay Lay ad‏ 
اد لول 1D) ape‏ بان ات که بر فورن نه ها وی Sins‏ عمل ll eS‏ سول هدف جذب شه اد 
در سح بخشهای نزوس سللهای مدق قرا یرد[ (6) ربص در یتلام Wiha‏ رل می‌کند که موجبآاز مگ بر 


سلول‌های 77 214 را بر اساس سایتوکین‌های تولیدی و 
مارکوهای سطحی شان به سه دسته بزرك نقسیم بندی می‌کنند 

عملکرد اسلی سلول‌های 7 104 کمک به سلول‌های B‏ 
می‌باشد تایه لاسما Slab‏ آنتیبادی هابی با مبلپیوندی بل 
تلد ln a a Sp‏ ععی توس سلولهای EST‏ 
انجاممی‌گیردکه نیزمند تلد وترشح سایتوکاین‌ه وتمای مستقیم 
go‏ سلولهای"7 ۲104 و سللهای tle B‏ 

دسته دوم از سللهای DIT‏ به عنوان عاملین اصلیترخح 
سایتکینهای پیش Gil‏ محسوب می‌شوند اناع متعطد 
سلول‌های 7 14 بر اساس تولید سایتاینهای خاص و 
خسوسیت عملکردیشان تیف می‌وند همه سللهای JST‏ 


ریزی شده سلرل می‌شوند (69) 


gage MOET aoe‏ تجرب برخورد یی با تین 
اند زمانیکهبدن با همان تین برخورد م‌کد اي لل‌ه به 
محل آنتی‌ژن فراخونده شده و به سرعت تکثیرمی‌ببند و عامل 
مهاجم راز بین میبرند. 

Jil‏ پیام تومط گیردههای Spe‏ از dirk‏ سیر 
7 صورت می‌گیردکه در فصل ۱۶ شرح داده Sly) ad‏ 
مور سریع به شکل ۱۶-۱۶ مرج کند) زین ژنهایمتددی 
که تحت کترل سیر the STAT‏ پروی‌ایی or‏ 5065 
بای مهار کند all‏ مین این پروئنها توسطا 
سایترکاین‌ه اقا می‌شوند و به JAK‏ های فعال شده متصل شده و 


نها[ موردهدف تخریب پروتازومی 1B‏ میدهند. 


۲ 1۳5 ~~ 


کموکینها کول می‌شود. 

Te Lew‏ کموکاین مجزا و بیش از ۱۲ گیرندهکموکاین شناخته 
شده است. یک کموگاین ممکن است به بیش از یک یرنه تصال 
a‏ و همچنین یک گیرنده منفرد به چندین کموکین اتصال oh,‏ 
چنین روندی احتمال تلد یک کد راک لگوی Slips‏ بسیاز 
پیچید‌ای داد ممکنمی‌سز. ینک جهت حرکت Macey‏ 
جایی که نولیدمی‌شود jie Ste‏ استخوان به جایی که مقصد نهایی 


جریا خون heal‏ نشان می‌دهد 

بعضی chp ag Sip po ln GS‏ خون را 
ترک کرده و در انام‌های لفوئیدی ساکن شوند. چنین مهاجرتی به 
هر یک زانم‌های قونبدی کمک می‌کند که با توجه به SI‏ 
جسیت لغوسیتیخود را کملکند. به عت این که چنن eb‏ 
نان بخنی از sil lap LAG‏ محسوب می‌نود 
کموکینهای مسنول alos) Bol‏ لت نی ")یمد 
glossy‏ که be‏ فرخانی ju alec‏ لها و 
goede‏ آسیب دیده ابر عهده دار کموکینهایاهایی 
می‌نامند 


yp pS ans ys‏ دی جفت نون با روتین 
Saye 0‏ کرد نها یک محله ضروری در تلم Sie‏ 
ومهاجرت ttle Ib‏ لکوسبت‌ه در چران SOS‏ خونی 
تحت شرابط سرعت با ودرمعرض نبرویمنقطع هیدرودینمیک 
بیقر a‏ ای که اکوسیت‌ها از انوم عور ند ودر 
WY Ai nes‏ یی bas‏ حل Cap cage‏ ر جستجو 
کنددر اد بای سرعت خود رگم کننده یا به فایندیدردکه در 
آن عمل bli‏ گیرنههای سطحی به نام سلکتین با لبگندهایش 
که gh haw‏ طبیی کربوهیدرات هستند.سورت می‌گیرداگر 
کموکی‌هایی که در مجارت [ماترکس)یافت می‌شوند ه 
ماتریکس خارح cin le‏ شوندو ار کوسیتهای دای گرد 
ach‏ آن al» aio‏ بحل وجود ct‏ اش موجب Jad‏ شدنگیرنه‌ها 


Bri bly Sly‏ جرب pl‏ ساختری BASED‏ روی 
cae‏ میشودجنن قیری موجب فش sop LS‏ 
یانش pow Jlrs‏ گنها منود کون سکن است 
کوسی‌هاه یله یدیم ها هه ene)‏ مرو از 

رکهایخونی خر شود (FSS)‏ 


J+ Inflammatory Toells 2 Regulatory cells 


3+ Homeastatie chemokines 


شده HILZ‏ تولید می‌کنند در Jb‏ سایتوکاین‌های دیگر Leg‏ 
زیر مجموعههای خاصی از CDA T asin ple‏ نولید می‌وند 
سلرل‌های CDS T‏ که ۱۳۱۷7 و TNF‏ تولید oS yo‏ سول‌های 
Ty!‏ و سول le‏ که سل و اتید Se‏ وهای 
,تیه pe‏ سللهای اپ Sib‏ تلد TEN‏ 
ماکروفاژه لکد موب تحریک هی ای منود 
که نها لول‌ای 7 های نز گید ان سول ماه 
ty‏ مهم که دود تکای‌های یش ییا ند 
به طور بل توجهی تولیدآیبادی‌هاینتبیتکننده کمپلمان a‏ 
01 و ۱602 | تسیل می‌کنند.سول‌های 1,2 از طریق تولید 
سانش مهس راد slag‏ هی له نان al Jin‏ 
به ایزویپ‌های ها و BG‏ اینا می‌کنند. مجموعه 
bgp‏ تلد ده تسا لها 1 و کش ما ین 
gly‏ 2240 تشه رو yeas JOT slag‏ اد 
0 وی هی shady lo B‏ ۸2 می‌نودو 
a ale) Bape‏ ویب و چهشهای lage‏ ماد 
re‏ 


وب 


مجموه‌ی از لول های 47 شنافتهشدهاست 
که آنها را سلولهای 7 tee pas‏ این سلولا 
aly ng ple‏ شه توا a ple‏ 7 دیگر Nel‏ کده و 
تیب yd saga‏ تضیف می‌کند Tape‏ 
slag cad ols‏ باه خود کش گر معدودمي‌کنند 
که ينعم بای حفظ تحمل مهم میباشد (تحمل: فقدان 
پاسخ‌های ial‏ بهآنتیژن‌های خودی) 


Gu stacy‏ به اگوی کموت کیک فاهم شده توس 
کموکاینهجاجابی‌وند 

تن ها به Soe Sy an‏ ونوسی 
موجب می‌شوند که لفوسیت‌ها, عملکردهای مجری اختصاصی خود 
را انجام دهند. از طرف دیکر لکرسیت‌ها در پاسخ به کمچکاین‌ها: 
مکان Blt aye‏ هگا SSS‏ 
ادفرم مان نشان ary‏ میک JI Ale‏ فد 
فیرلاستهایمکن مود ob‏ شرع به ولد کین WS‏ 
کرد و any‏ رب مکان سیب LS‏ نظیم افیک 
lan paced‏ لیب مور Seiya lage Sy‏ 
سلول 7 را جذب‌کنند و سلول‌های B‏ و UT‏ بکدیگر واکتش دهند. 
ضررریمیاشد تام مرا Deeg) Sy id‏ توس 


| .۳ ۳۳۳ سلولی و مولکلی a‏ 


7دارای CDS‏ تبدیل شوندباید با مولکولهای ۱/146 PIE‏ 
!| برهمکش کنند تال la yl‏ که J ple‏ تافت 
AS =‏ از موکوهای MHC‏ هستند فان hy‏ رشد 
ashy‏ سلولهای ای که در pa‏ تکام با 
MHC a Shas‏ ین معکس بر مين 
می‌مرد تخاب منفی) !یی کنیل متوسطی برای 
ny Sas |‏ پید elt MHC‏ لوغ شدن ماد 
(Cute ba)‏ وا تیموس به محبط صادر می‌شوند 
سلول‌های Sg aT‏ پیامهایکمنکتیک در شکل 
کمرک‌ها رد حرکت م‌کند (مهاجرت (pla‏ گنها 
برژیکموکی‌ه: Sante‏ جفت شونده با )تین 
هستد که در ال به کموای‌ها ریز از خود نان 
ade‏ پچیگیخاوده کماین pS eS‏ پا 
تنظیم دیق فیک aah)‏ در هر وهای sei‏ 
و ei dao‏ 


Gok در‎ snl همکاری سلول‌های سیستم‎ Uf 
آداپتیو(اختصاصی)‎ 

gl ial pe fe Gal‏ حضور وهای .7 و 
سول‌های yal tn ase‏ ژن (۸86) نیز ab‏ سلولهای T‏ 
فا شده بهسلول‌ای 8 کمک می‌کند ‏ فاند a‏ یوتیی و 
جهش‌های سوماتیک راک لام Ves orl ab cl Wp‏ 
yay pool g ashy‏ سلولهای 7 نی فقط توسط APC‏ های 
al >‏ سلولهای دندرتیک سل‌ه که اتوژن را توسطا 
گیرنده‌های شبه - تول (TLRs)‏ شناسایی می‌کنن فعال می‌شوند. 


PB میس یی‎ hele ct 
مهمی از پاسخ آیمنی آدپتو می‌باشد. در اين بخش شرح‎ > 
IB وه اي عاسر متوعفالمیشود و‎ abel 
مرتط سوه با کدیگرواکش می‌دهند‎ 


al‏ آدتو 


sts‏ شبه تول (7180) اگوی yO gfe‏ مشق 
شده از et ga etl gn Gg‏ 

یکی از یف مهم نی ات ی تشخیص eer‏ 
مهاجمن میرب ورسخ به ها ماد چی پاسخ هی نه نا 
شام Sin‏ ستفیم Sh ats ofp‏ همچین سلرلهای 
Gb JME ate‏ ال سازیسللهای عرضه کنده 


ea‏ حرف ای پا Tl‏ مناسب ماه 


نک کلیدی بخش ۲۴۰۵ 
سلول‌های 7"گیرنههای سلول ‏ وتکامل سول ۳ 

8 گیرنده‌های سلول T‏ ویژه آنتی ژن بروتئن‌های SAD‏ 

حاوی زیرواحدهای »و یا زو ۵ tale‏ سلول‌های 7 بر 


لاس بیان گلیکوروتین همه گیرنای CDS‏ ر EDR‏ 
il‏ در دوکلاس مهم J‏ میرن [شکل LIS‏ 
ملاح ند 


* سلول‌هایی که موکولهای MHC‏ لاس نوع اه عنبان 
pols‏ محدودی I‏ یبرد حاوی 298 هستد و all‏ 
که مولکرلهای ۱۸۲16 کلاس نوع 11 را بکارمی‌برند I>‏ 
CDS‏ هستند ان کلاس از سلولهای ۲ از حاا عملکردی 
قفاوت هس تن سلول‌های CDE‏ 7 ملول‌های ۳ 
میتوتوکسیک همتند؛ ملول‌های 614 7 بهلول‌های ‏ 
کمک کرده ومتبع مهمی از سیتوکین‌ها ‌باشند. 

# ژنهای کدکندهزیرواحدهای TCR‏ توس توترکیی 
Solas‏ قست‌های IV‏ (نجیره ») وقسمت‌های 9:۷ و 
B ones) [‏ توید م‌شوند؛ ییا از همان ool‏ 
مشایهی که بای lib‏ ژهای !در سولهای AB‏ 
شد تبمیت مي‌کنند (شکل ۲۴-۲۰ ,| ملاحظه کنید). از 
زنهای 708 در تیمرس و ib‏ در آن سلول‌هایی که قرار 
است بهافوسیت‌های T‏ تبدل شوند صورت Spe‏ 

یک گرنده کال سلول 7 شابل کمیکس (D3 sham‏ 
است که ly‏ ال ply‏ ورد نا یبد هر زیرواحد از 
کمپلکس 233 در دم سیتوپلاسمی خود یک با سه مین 
۱۷ برد ؛ هنکامیکه فستریه می‌شود ابن LAITAM‏ 
مولکولهای oi rat‏ در JEN‏ پیام ا سازمندهی 
می‌کنند (شکل ۲۶-۴۱ را ملاحظ aS‏ 

* در جرباننکامل سلول T‏ وکوس TOKE‏ در بدا رای 
شدهه یک زیسوواحد آعملکردی را کد می‌کند که در 
PETER‏ مشارکت می‌کند که همچنین وی زیرواحد » 


ge وه کد شده نوا ژن غربارابیشنه‎ me-TCR 
spre-BCR Lite کتید|‎ inde را‎ THAT JS) 
موف در یی‎ ete cela ge تکيرآن‎ pre-TCR 
هستند رتیل می‌کد‎ 

* سلول‌های cal JB ST‏ سلولهای T‏ رای CDE‏ 
تدیل شوند ub‏ به pn‏ تکامل با مولکولیای MHC‏ 
کلاس | Say‏ دهندو ll‏ که ارات به وهای 


بو بسن E‏ 


توع لها در بستاتران حدود ۱۲ عدد TLR‏ وجود درد که 
توسط محصولات میکروبی منتوعی ال می‌شوند. 1/8هاتوسط 
i ly‏ از لها ان می‌شوند اما عطکر نا بای ال 
مازی سولهایدندیتیک و ماکروفزها ضروری hee‏ 
نویه نیز 1آها Le‏ می‌کنند محصولات ren‏ 
a pls‏ تومط apie Sle ole TLR‏ موجود در 
پوشش باتهم (LPS) Slog‏ فلزلین یر وحد 
فلا Slash abe State slo Sb‏ تال مستفیم 
ala Syn Sb‏ 7 هنز طو مسفیم ان دا نشدهاست 
نا حضو al‏ یرای lie‏ حس می‌شود بای تال 
TLRE‏ برای LPS‏ هترودیمر 73826 11/12 رای adage)‏ 
TLRs‏ رای lp‏ ای زا che plas Sl he‏ 
ile gal‏ 

مجوعه J yop‏ گنای شه تول TLRS)‏ 710 و 
(TLR‏ حضور ای کیک مشق اوژن‌ها احس می‌کند. 
چنین le gS‏ در سح سول td‏ لک در بخش‌های 
آندوزومی قرار gDNA yb‏ پستانران در اغلب مکان‌های 
دی‌نوکلئونید CPG‏ متبله میشوند. در حالیکه 101۸ میکروب‌ه به 
طورکلی Ae ose BU‏ هستند. she ol ont‏ 0 
در pace ay Sr DNA‏ ال سازی TLRS‏ می‌ود 4 sah‏ 
gla) ip ale‏ 81۸ دو ty‏ که در ae‏ عفونی 
sy‏ تولیدمی‌شوندمنجر به Jib‏ ساری TLRS‏ می‌شوند و 
لاخ ملکلهای 101 تک رای خاصی منجربهفعال 
مازی 71:87 می‌شون. بان مجموعه کامل TLR‏ نان 
la yy Sige‏ متوصی رکه مشخصه حضور باکر 
وروس Fisk Shes‏ یبد JB blip‏ دهد 


آبشارانتقال ply‏ همان طوری که در شکل ۲۴-۳۵ نشان and ad‏ 
قال شدن گنای شبه olin Jy‏ نج به فرخوانی 
gg‏ 4 3۵۵رد تجهتصال ول سازی TRAK‏ 
)8 هماهی‌کنده گرد Nol‏ می‌شود. Jam‏ ین که 
فاکتور ۶ همراهی کنندهگیرنده (TRAPS) TNF‏ توسط لها 
ففربله شد هی بای دی بقل pee‏ فال 
شدن ۱8 میشودکه یکی از فاکتورهای رونوسی مربشد و 


1 Langerhans با‎ 2 Drosophila 


3. Ubiquitin - dependent protaessomal degradation 


می‌کنند سلول‌های عرضه کنندهآنت‌ژن (APCS)‏ سرناسر 
in gle‏ ای تیال وجود داد رای sian‏ -رودای. 
) یعنی مکان هایی که بیشترین تماس را با پانوژن درند. در 
پوست مجموعای از سول‌های دندرتیک به نام سلولهای 
لانگرهانس وود دک pela‏ مکن col‏ پاتوزن بت 
چین سد دفعی را بشکند و از تعاس با چنین سلولهای APC‏ 
lap‏ اتب a‏ وهای دندریتیک و دیگر ۸06 ای 
le‏ حضور باکتری‌ها و ویروسها را از طریق TLR‏ سطع 
خودشان تتخیص SHU Cle sags‏ ان In‏ اس 
که از Bb‏ ساختری و عمکردی citing A hed‏ هم تول در 
دروف" title‏ رون ول دوولبه عتنقش مهمی 
که دراه پشتی - شکمی این مگس میوهداشت شناختهشد. اما 
هم نون گردههای متبط دیگری که ally‏ پیش Behe cay‏ 
امن نیارد لاه بر ape‏ در حضرات shad laid‏ 


Jy ou SAIL Jools‏ ونم گیرده‌های تب تول, lp‏ تک 
yeas‏ زوسن در دمن bbs hee‏ ان Weel‏ 
شوده یک ذمین خاج سلولی داسی شکل را بجودمی‌آوند که 
اعتقا بان است در شاسایی لاد مپوط‌اش نقش داد ای 
سیتوپلاسمی گیرندهای شبهتولشامل ذمینی م‌باشدکه مسئول 
gel lasting BS |S‏ استکه وظیف تال یام بر عهده 
one 0‏ تال ام در گیرنده‌هایشیهتول elle‏ اجای دیگر 
در سیر ال یم در یرده‌های نحریک شوندهتوسط لا 
مشترک می‌باش. (شکل ۴۳-۳۵ 
پروتین تول دروزوفیلا ایند مربوطاش, 766 
واکش می‌دهد که این BR‏ محصول Selby tine‏ ابزای 
دیواره سلولی قارچ Sah pe‏ توسط دروزوفیل هدام abil‏ است. در 
حشرات فدالسازی تولموجبآغاز بر ties‏ مشود که در 
نهایت رونویسی ژن‌های کدکننده پینبدهای ضد میکروبی را کنترل 
ih‏ ابا مکنیسم‌های رو نویسی ارتبط برقرار کند. ان Was‏ 
Ally‏ بين TLR‏ ها و فاکتررهای رونویسی که توسط لیگندهای 
cs‏ شد از هر و گنه قعالمیشوند atlas‏ یک مرحله 


۳ ۳۳ 
کدی تخریب ean‏ یکی 


به هسته وناز رونیسیمی‌شود. ین doy‏ نظر عماکردی و 
ترکیب ساختاری بسار ماه مسبر ۱۱۳-63 در پستانارانمیبشد 
(شکل۱۶-۵) 


Joe 


۱۰ 


شکل ۴۴-۳۵ گیرنده‌های Jil Als (a) ay gt‏ پم از 
طریق گینده 1سا و oy‏ شبه ول LAL (TLR)‏ به کمک اتسال 
همزمان gy‏ کمکی ۱18سا ACP)‏ 11-18)بهگیرده مبوطاش 
متصل می‌تود. سیس پروتتین 35 ۷۵/08 به محل این‌بنده‌های 
J‏ خن م‌شود و ips li lug‏ ده رده لا هنم 
6 موجب ال سازی سر ۱۳:3 مشود (شکل ۱۶-۳۵ 
گنای ate aye bl jag Jp A‏ شونده به لین 
JW lings‏ یکدیگر ماوت اند ما فخونی MyD88‏ 118۸16 و به 
تال آنفالسازی ۱00 در هر دو مسیرمشترک میهد (0) 

ساختر ین خرچ سلولی TLRS‏ اسان 


نولید سیتکاین میباشد همچنین منجر به تنظیم مثبت 
Sah gy Shy‏ تحریکی می‌شود که پرتئین‌های سطحی مهمی 
رای فال سازی کامل سایل‌های 7 دست نخورده محسوب 
می‌نونیاهای TLR‏ موجب lope ple‏ دندیتیک از 
oe‏ برخوردشا با پاتوژن به ره فی که محل واکنش نها با 
نفوسیت‌های دست نخورده است. می‌شوند. همه گیرنده‌های شبه 
Jy‏ حریک شده nga‏ مشایهی | تیک نمی کنند FS‏ 
از 71.8های فعال شده تولید یک مجموعه ویی از سایتوکین‌ها را 
توس سلول‌های Sas‏ کترلمی‌کن. هر ی که توسط 


سطحی و مجموته سایتگاین هایی می‌شود که فنوتیب منحصر به 
فردی رای سلل دندریتیک فال شده یبد he‏ یی 
میکروبی TLR LS‏ موجه می‌شود اگوی 718 هابی رکه J‏ 
خواهد as‏ م‌کند در تیچه مسیرهایمجزای [ وهای 
«ندریتیک فعال شده شکل می‌گیرد و منجر به تولید سایتوکاین, 
موکیل‌های سعحی SST IS lpg‏ میشود که نج پا 
سول‌های Sas‏ رین Sp‏ 

سیر Jb‏ شدن وهای Spd‏ و سایتوین‌هایی که 
وید می‌کند یک محیظ منحصر به فردی ( ری مقاسسه 
سلول‌های 7 ایجادمی‌کند و سلول‌های 7 خصوصبات عملکردی را 
کسب می‌کندکه بای مقابله باعوامل عفونیکه prin‏ به عال Sas‏ 
TLR‏ ها در BY spe al Jobe‏ میباشد. 


SO Spe شبه تول منجر به فعال سازی‎ sla oF Js! 
عرضهکنندهآنتیژن می‌شود‎ 
عمل‎ call حرفایبهطور‎ oe عرضه کنده‎ la ple 


| tine m 
3 

8 ابا 

ee: ۱ 
j gi shes) S 
1 ازلوسین‎ 


۳ 


سپس ۱:0 wad fe‏ هسته ایا ده وژن‌های مود 
ian‏ متوی رل مین (شکل۵- ای Sandy‏ 
علاوه بر زن‌های ILA? TNF‏ تامل زن‌های کدکننده TL‏ 
6سا یز می‌باشند که به الاب کمک AS ye‏ انترفرون SV‏ 
وهای کچک با رات ضد وروی aa‏ راغ 
بدیامهای TER‏ ین می‌شود. 

pale هی لوغ‎ 4 she bg 
HEN هی نه‎ hone عرضهکنده نزن‎ she 


دی ۴ 


تین و خن کردن پاتوژنها هت عمل مین سلولهای HB‏ 
کمک سلولهای 7 tag ais‏ رین Jd‏ شدنسلولهای 
gate wD‏ از آی‌زن last Fao‏ لولهای (POR)‏ 
متصل می‌شون و همچنن به سول‌های 7 ال شدهاختصامی 
نزن نا درد lagi‏ معلل از طریقرکهایاسفوی 
اناد گرد نی می‌شوند کل ۶-۴ ag Sea,‏ همه با 
ppl]‏ محصولاتمیکروبیمیبد که به عون itl‏ عمل 
می‌کند.اگر فونت همره با تخریب بفت موضمی باشد. فال شدن 
بر کملمانمنجربه کته شدن بکتری و بهطورهمزمن زد 
شدن پروینهی با یی میگرد که از gl ld yb‏ 
of‏ فی تیه می‌شود آت‌ژن le‏ که توط اجزی le‏ 
پوشیده نداد آتیزن‌های فوی‌تری بای ال کردن Sos‏ 
محسوب می‌شون. چون عاوه بر ABR‏ رون سلولهای ظ. 
کمک closes‏ هماه ها را که مختص اجزای کمبلمان 
bjt‏ می‌کنند و منجر Joba‏ شدن‌قویترسلولهای 1 
میشوندسلول‌های 3 Jaa‏ نصا sayy Sas Se gj al‏ 
کملکس pl‏ نشکیل شده رب درون خود می‌کنند و آن را 
دازش می‌کند ‏ از طریق مولکول‌های 11 MHC.‏ آتیژن را 
عرضه م‌نند.به عبات دیکرسلولهای که نجربه Lady‏ 
آتی‌زن را act‏ باشند آتی‌ژن کسب شد از BCR je‏ رابه 
صورت کمپلکس پپید MHC‏ عرضه می‌کند که ty ie Ae‏ 
درخواست کمک از spe‏ سلولهای T‏ محسوب می‌شود JE)‏ 
۲۲-۲۶ به ان Ss‏ نوج کید کپیویهای plaid‏ ده توس 
گیرندهای لول B‏ سمکن استکامً مجزا از تدهبیباشد که 
lg‏ روی سلول‌های B‏ همه IIL‏ ۱۸۷6 عرضه می‌شود. آگر 
il‏ ننمایی شده توسط سول و پتد عرضه شده همه 
کلاس eM‏ لول )از Sid BES‏ با هم مرب باشند 
منجر به شروع تعایز موفق سول‌های B‏ می‌گردد. 
مفهومشناسایی مره عت cay‏ بودنبعضی از پسخط وا 
شرح می‌هد.ه عون مال Slate‏ لور موفیت Sil‏ 


Oe پا یدیا یل یدی با یشوه دای‎ oy 
توسط‎ Sh خصوصیت مین آنه بای دای توب ای‎ 
وتو و‎ Bo ننسایی ون و‎  یاهلولس‎ aed S 
اتالبه یکی از آل‌های‎ th ار گرد و‎ an سپس‎ 
صورت کمبکس بت‎ Adept) MHC Sle 

ts ۱۸/6‏ اند که کپلکس ضروری ری ال شدن 
سلول‌های 7 می‌باشد. با og‏ به این دلابل بیتیدهای سنتتیک 


آندوسیوز ‏ اجامم‌دهند و در غیبپاتوژن, یدای مشق از 
gy‏ خودی ah‏ همه ۱161و plas MHC‏ خودشان 
عرشه ah‏ در حضور نزن گرند‌های شبه تول سلول‌های 
عرضه کننده آ‌ژن SB‏ می‌نوند و clog‏ حرکت این 
nS a pe‏ عارتیسللهزلایههایپرمون خود چا 
شده ور جهت مسیرگرههایلفی بض جابی Sa SAS‏ 
حرکتی رب نا نان میهد مهاجرت م‌کند. بای مل در 
sla pe‏ دندرتیک JIB‏ شده مان بداشت آنتی‌ژن کاهش 
میببدفلیتبروتاژی انوزومی | لیوزومی و اقال Sh‏ 
I MHC - a‏ محل تشکیل & سطح سلول افزیش می‌بای 
بالاخره سلول‌های عرضه کننده jl‏ حره‌ای فعال شده و بیان 
مواکولها یکمک تحریکی CD80‏ و 1046 الیش می‌دهند که 
این مواکول‌هاموجب میشون تا سلولهای ‏ به J sige go‏ 
شوند. ری ماس وله سلولهای عرضه کننده نیزنب یک 
vist‏ موجب مهاجرت آنهاپهگرههای dd‏ می‌شودکه در آجابه 
ago‏ سلولهای 7 دست تخود ال ی‌کند 4 Jip‏ 
شدن ملول‌های 7 تیژن به شکلکمپاکس MHC. any‏ عرضه 
می‌شود مولکول‌های کمک تحریکی به طور Abd‏ روی سلول‌ها 


phe ABT سلول‌های‎ 

سلولهای دندیتیک حمل کنده Lgl‏ سلول‌های 7 
اختساصی همان آت‌ژن واکنش نشان دده و موجب تکثیر HS‏ 
سلو‌های 7 ale spe‏ وید شده در مسر ot‏ 
وله مین SS eo‏ سلولهای 20 در جهت فوتیب dl‏ 
پیشروی بکند وا به قوئیب سلولکمک کنده igh ad‏ ار 
واکش از طریق ملکل‌های ۱۸۱/2 صورت بکیردسلولهای 
Soe 7‏ است از سلولهای سیتتوکسیک پیش ساژ به 
سلول‌های T‏ سبتوترکسیک Jab als‏ تکامل یبد لول‌های 7 
Jl‏ شده محرک هستد و در تج از مان ره لفی عبر کرد و 
بای موجه با سول‌های LB‏ یشوند وبا ه مور فالیت در 
قست‌های خاصی ادن ورد sat os Dee‏ همچین رای 
انجام عملکردهای اجرایی در جاهای دیگری از بدن,گرهلنفی راترک 
می‌کند 


تولید آنتی‌بادی‌های بامیل پیوندی بالابه همکاری بین 
سلول‌های ۶ و 
hie‏ تلد آریادیهی sage Job‏ باه راتسا 


بازمد می‌باشد. 


5 Eat S| 


زن‌های متتوعی بر 


oats‏ نی gl‏ در مقل ا 
sinh‏ 

re‏ مسلمً یکی از مه‌ترن کبردهای dao‏ ایمنووژی: 
Mil‏ ساخت‌واکسن‌ها whe‏ واسن‌هاموادی می‌بشندکهبه 
صورت بی ضرر ی بدن, طاحی می‌شوند ما Sige‏ اسخ‌های 
a‏ با را به منظورفاهمآوردن حفاظت در مال انوا Salon‏ 
ol‏ پاتوژن‌هاتحریک کنند (شکل AETV‏ تا کنون علت موفقیت. 
نماس واکس‌ها مشخص نشدهاتاا hap‏ وروی تلد 
sok al‏ که ند پنز‌ا[وروسها) ا خننی کند وا ار 
میکروب کی Jag SL‏ خونشان دهد شاخص‌های خی بای 
تشخیص واکسیاسیرن موفق می‌بافد. 

روشهای متعددی می‌تواندمنجربه تولیدواکسن‌های موثر شود. 
راکسن ممکن است از نوعواکسن زنده ضیف شد از یک پتوژن 
یماری زا باشد.پاساز (Jal)‏ مکرر در محیط کشت بافنی با از 
che‏ به BI So he‏ مجربه ضیف ند(" باوژن 
می‌گردد.اساس مولکولی این مکانیسم هنوزبه خوبی مشخص نشده 
است. نو ضعیف شده پاتوژن موجب ابتلای فرد به شکل خفیف 
He Bagge by lee‏ ی‌ودوکسن‌های‌زنه ضیف شده 
به ومیلهقر خوانی همه bl‏ سیستمیک ایمنی lye pl‏ 
موجب تحریک تولید سطح حفافتی j‏ آیبادی شوند. سح این 
ah al‏ الیش سن گاهش Hae‏ و opel‏ مکرر 
هی باد ور بای نگهدری els‏ کامل ارم میبشد. 
واکس‌هی زنه یف موجودشامل VAT‏ سرخک» ورین و 
سل میبشد. در مود Sl‏ سوش ضعیف شله میک اکرومی که 
موجب بسیماری می‌تود سورد استفنهفرار می‌برد 
(Bacille Clmett ۰6۶: BCG)‏ اگچه ویروس زنده ضیف 
شده فلج اطفل تا همین اراخربه عنوان و کسناستفدهمیشد ما به 
doe‏ دور دیش سوش‌های مار زیی یروس فلج ال 
در بدن فردواکسبنه شده که برفاید ay‏ غلبهمیکرد دیگر مورد 
jes‏ می‌گبرد. روز وبروس کشته شده فلع طفلبه وان 
واکسن خی تحسوب می‌شود 

واکسن‌هایی که از وروس all‏ کاوی که BU‏ نزهیکی با 
ویروس باتوژن gt Voy le‏ مسئول ایجاد بیمری بل 
نی بو So‏ شوب طو pe sil Cap‏ برش کی 


1- Attenuation 


(مصنوعی) که بای برنگیختن وید تی‌بادی ساختهمیشوند به 
one‏ متصل می‌شوند نا یمنوژنیسیتهآنها را Hb‏ 
دهند. چون فقط از طریق شناسایی کمپلکس بیتید !۱ - MHC‏ 
توسط GATOR‏ سلول‌های T‏ می‌تون کمک ارم بای اجای 
کامل jul aly‏ سلولهای 8 فراهم آورد. 

اين مفهوم به طور مشایهی برای سلول‌های ASB‏ قادر به 
bts‏ 


تزا که روی رون ها سورت Sie‏ 
Sue‏ میک lal‏ که شکل فسفرله انیم 
شناسایی بی‌نن. توسط ایمونزمیون tly‏ آزسایشگاهی با 


\ 
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پینیدهای فسفریله مورد بحث که با پروتلین حامل کونژوگه شده‌اند 
تولیدمی‌شوند.سللهای B‏ اختصاصی به طورماسبی, جایگه 
فسفریل نید AS i dy‏ و تفر همه 
با Jeb‏ به درون خود م‌کشند و توسط پروتتویز دوزومی a‏ 
ie‏ یک مجموعه Nose‏ 


پچ هاا ولد ce lay‏ 
laa‏ حدقل یک Ub dy‏ رجود داشته باشد که بتواند به 
مواکول‌های lage MHC‏ 9 متصل شود و ار ین 
طور صحیحی بهصورت کمبلکس ید 6g) MHC>‏ سلل‌های B‏ 
تمیش ob‏ شود قرف خوئی کمک سلو‌های Mathys‏ 
شرطی که سلول‌های CDAT‏ مجهز به گیرنده‌هایی باشند که ayy‏ 
MHC HL lye Shas‏ و پتدهای Jab fond gate‏ را 
شناسایی کنند. 

سلول‌های 7 ازطریق oS TOR‏ آنیژنیکه توسط سلولهای» 
4B‏ صورتکملکس pMHC- sg‏ ده رد سح سللهای 1 
به نمایش گنارده شده است را مورد شناسابی قرار می‌دهند. 
B sb le‏ همچنین مرلکلهای کمک تحریکی و کیرد 
lacie‏ تلد ده توسط سلول‌های SWAT‏ شده را نز در 
سلح خود ule a‏ می‌کارند(هطورمل (LAAs gle‏ 
سپس این سلول‌های تکریاد EE ke‏ 
تمایز Sle‏ و بقهبه سلول‌های B‏ خاطرهتبدبل می‌شوند 
نخستین موح تلد sal‏ همیشه /1۱ یبد et‏ یز 
و جهش‌های سومایک Ms)‏ لام رای تولد و انتخاب 
آنی‌بادی با میل پیوندی بل) به حضور آتیزن و یا در معرض 
bine SI‏ ی‌ژن از edge Spe poe a)‏ 
بای شریع چهش سومتیک و به ماس لول به 
سلول J‏ رن ان تماس شامل Slat‏ پروتین CDM‏ سلولهای 
CD40 LLB‏ سلول‌های 7 می‌باشد. این پروئین‌ها جزو اعضای 
خاواده گیرده TNF © TNF‏ می‌باشند 


Bye 


‘cal epitope 
(tinds to MC, 
recognitea by TCR) 


ope 
ات‎ 


نی زن را بردازش و 
رم کره ودرسرض604) 
از سلول7 قزر یدد. 


Yay The 
8 بر مکش»:700:‎ 
سلولثابرهمکش‎ 


THe‏ پوس بر 
cs‏ ۳ 
Bdge‏ برهمکش داد 
)204 ۱ 
اتلد می شود 


۵ شکل ۲۴-۳۶ هدکاری cu‏ سلول‌های 7 و بای شروع تولیدآتی‌بادی‌ه ضروری است.(چب) فل شدن سلول‌های 7 توسط la Jo‏ 
Ses?‏ حاری آتی زن Seal) (DCS)‏ آتیزن وال شدن (Oop Bape lags‏ وهای عرضه ند تین DCS)‏ 
سلولهای ی زن ts or‏ مرح[ (6آتیزن ار شده پاش شده و به لها 7 عرضهمی‌ود ال شدن سللهای ASAT‏ 
روی میهد که طول‌های Sed‏ ی ناه وهی 1 عرضه ند مرح 1a)‏ لیم شدهملولهای ی ند تن اه 
واسطة کپلکس‌هایپیتد. ۱۷/6 بر روی سطح سلول‌های 9 به دام یدزد مرح Joes (Db)‏ 7 بهوسیلًبرهمکنش TCR-MHC‏ با سلول B‏ 
Bihan‏ دا وبا رهمکش 0940 .010401 وید ad‏ مرح Jp (Qa)‏ که با لولهای CDA ST‏ رهمکنش 96 بو به 
وهای BS lah‏ لبیل م‌شود مرح( سول GB‏ که یاه رد کل ia any‏ .10401040 وهای 
کمکی 1 0104 دریفت می‌کند ly‏ متحمل تعویض دستهایمرنگیلینیگردد و هیرموتسیون سوماتیک ابجادکند. 


سقول shy‏ ویروس انفولنزامرد تفه قارمی‌گید Mae‏ 
پروتینهای نوتیز و هماگلرتیین پرشش ویروس ei‏ 
می‌باشد. (شکل ۳۳۱۰ چنین واکسن هابی موجب افزاش 
آتیادی‌های خی کنده مشود ای وا سناسون در ال 
سروتیب ۱۱۳۷16 پیلوما که یروس عامل سرطان دهنه رحم در 
اسان میباد از le‏ شبه وپرومی که فتط شامل بروتین 
کسید مین Saale‏ دندسفاه مشود چین soe‏ 
شبه ویروسی غیر عقونی می‌بانداما در بیشترجنه‌ها از شکل‌دست 
نخوره یوس HPV Sy si ol‏ جووین وکسن‌هایی 
است که بای پیشگیری foe‏ دهانه رهم موز اسفاده در ورد 
اسان کسب کرد و eet Sign jd‏ ان سرطان رکه حدد 
*۸/فرا مستع تا به آن thy‏ را کاهش دهد 

j‏ دیگه سامت عمومی Sl‏ هایی که به صورت زان ودر 
حد ومع وی انشا بان زاهایترسنکی در ريشه کنی 
alan‏ ری sth‏ هی قعی در جهت ولد اکسن 
در sw lie‏ هاییمنمرکز ياه است که هیچ درمان cers‏ 
بای آنها در دسترس نیست (مند Virus‏ ۵8) و یا شراب 
gs place - ga‏ ری Soa ey‏ 
مالارء HIVIAIDS‏ از طریق بدگیریکامل و جام‌تر که 
SiS‏ سیسم نی تجام lah pty‏ احتالوجوداردکه 
ale‏ واکسن‌های Ae cb‏ شود و طراحی وان بای بیمری 
هایی که هنوز و کسن‌های Wl chy diye‏ در دسترس نمی‌باشد, 
گسترش ah‏ 


هماهنگی سلول‌های سیستم ابمنی در پاسخ ایمنی آداپتیو 

# سلول‌های عرضه‌کنندهآتی زن Jo‏ سلول‌های دندریتیک 

Jab lel oll که از سوی گیردههای شبه‎ lle ey 

می‌شود نیا Jade‏ شدن gol ab‏ گیرنده‌ها به طور 

sh a‏ بای ماکرومولکولبایتولید شده توسط باکتری‌ها 

و ویروس‌هااختصاصی هسنن ath‏ گیرنه‌های ab‏ 701 

مسیرهای ply‏ رسانی ۱۱۳-۸1 را عال می‌کند که تتیجه آن 

| شامل سنتز سیتواین‌های النهابی است LS)‏ ۲۴-۳۵ ( 
| ملاحظه ass‏ 

| به هگم فال شدن,سلول‌های ندرتیک مهاجرشده و به 

AB می‌روند و توسط سلول‌های 7 موردارزیابی‎ dil clot 

| می‌گرند. فال شدن سلو‌های Kays‏ همچنین نمایش 


‘Vest lactis 


INO a احنالیویروس‎ 


fh ۳ 


۵ و 

| روزهیداز وت یریس | 
در عرش asd ii‏ دسر ری اوه 
شکل ۲۴۰۳۷ سیر ed‏ عفونت ويروسی Ee‏ له ضد 
وی زمای شاد pe Saas Sy‏ دیش A‏ 
و درتجه جرا میت وهای INK) sub ots‏ 
andl‏ نو[ شود چنین هی cali‏ ماش وبه 
دنل آن Coad‏ سلول‌های 7 سیتوکسیک ce (CTL)‏ 


همچنین lash a‏ تلد می‌شوند و بلاخره غوتت از a‏ م‌رد. در 
لد 


معرض eS)‏ مجند با همان ویروس منجر Balk‏ سریع‌نر و 
بیش For Sty whl‏ وهای fe Spinel‏ 
واکن‌ها موفق پا SS a a i el‏ 
وی باردر سر cgi hls beh‏ ای که تج 
به روز لام مشخص بماری شود ار شخص Sly‏ شده معا در 
معرض همان پانوزن I‏ بکیرد سیستم پا آیمش a gl‏ فلا حماس 
شدهاستپامخ سیر و قیتری را دهد 


a lal ll so‏ این وین ریشه نی یک یمرن عفونی 
بو تلاش برای ساختن یک شاهکر مشاه بای ial‏ روبه 
cate (ll‏ 

واکسن‌های زیر احدی زانواع £3 کسن‌ها میبشندکه به do‏ 
کارگیری سوش زنده ضیف شده ویروس یا بکتری ماری‌اققط 
بخشی از جای آن برای تحریک سیستم این به کر م‌رود. در 
aye‏ خاصی ایجاد یک حاظت طولانیمدت در مقابل یک پاتوژن ‏ 
به کرگیری منبعی از آنتیزن‌های باتوژن زنده و بیماری زا در 
واکسینامیون کانی میباشد. چنین روشی در مورد بیشگیری از 
عفونت با یروس along Sige D Calle‏ واکسنی که به طور 


مج بسن F‏ 


خاصی محسوب می‌شود. 

Fie نغوسیت‌ه با وید گردههای اختصاصی‎ oly 
سلول‌های بسا ارزشمندی تبدیل‎ al ب نهایتمتنوع. نها‎ bet 
کرده است: وی گیرنده‌هایخود کش کر که فکتوهایاصلی‎ 
کمک کنده در مانیسم ایجادبساری‌های نود نی می‌بشند‎ 
کندهبرای چنین‎ JAS دای چندین مکانیسم‎ Gh مهره‎ 
es لغومیت‌های خودوکتش کر م‌باشند اما هیچ دام نها ببون‎ 
نمیباشند. ما باید چگونگی مکانیسم ابجاد تحمل در مقابل‎ 
و نی شکست آن را دزمان‎ Jor ls تی‌زنهایخودی,‎ 
مطاب یه ما‎ gels شروع بیمار‌هایخوداینی درم‎ 
کمک کند تا روشهای جدیدی رای دستکاری و کتول‎ 
از بیماری‌های خود نی‎ | pale لغومیت‌های خود وکنش گر‎ 
دیبت‎ Je یه عنون‎ oS پیشگیری کنیم وا ونیم ها رادمان‎ 
تیپ اه الیل اسکنروز و آتریت)‎ 

با پشرفت gle‏ که در زمینه سلول‌های بنیادی و Se‏ 
gol it‏ سوه shy‏ دمن Yalan‏ عنوان مال daw‏ 
پرکینسون, دیستروفی علانی و صدمات tle‏ تخاعی) و پیوند 
سلول‌های بای هروس یه عباوت دیگر ta pe‏ مشق 
فرددیگربهجای Sf oppo (lan‏ 
tle‏ سیستم ایمنی برای glad‏ مشتقات le‏ بناای 
پوندیبه نان ie‏ یک فاکترمحدوکندهکاربدسولهای 
ot as athe hy‏ اه دل‌های wr thse‏ 
کردن این ng‏ سب به ون و اقایتحمل نسبت به Ay‏ 
یکی از lal‏ مهم shay‏ 

بهکاگیری ازارهیزتکیاصاحشدهمکانشاایی زیر 
مجموعهای بیشتری از لفوست‌ها | رهم می‌آوه که دای 
عملکردهای hyp cline‏ چنن طرح طیقه بندی اصلاح شده 
4 هم علکردلنوست‌هاکمک خواهد کرد این نوی بخش 
ستکاری اختصاصی عملکرد cal‏ جهت مصارف درمنی 
اند 

اطلاعت در ال ازیش Jb‏ وی و ngs BL‏ ون و 
jd bee‏ راکش cl pl lath oe Sle‏ و 
و شیوههایی که وزه ag‏ آپوو نی اتلال 
یجادم‌کنند کمک خواهدکر. بهکاگری Ch pms‏ 
تی اتکی ری بررسی عمکرد پاخ‌هنی نی میزان ما 
رادربگری sini el‏ بای خوهد کرد وین یک زمنه 
bape‏ گسترش یاه در نحقیغات Wh le igs‏ می‌اشد 


رای jh clay‏ شده است. 


رای شرع ldo‏ یش Lage‏ 
* سلول‌های 3 بای تمایز و LG‏ و تبدیل شدن به 
tla lad,‏ کمک سلول‌های JST‏ شده نیز درند. 
Shy‏ ی زنیسلل‌های B‏ توس سلل‌های JOT‏ شده 
ly‏ می‌شود که کپلکس‌های Sig‏ - ۱0:6 را بر ووی 
سعلع سللهای GLB‏ می‌کند این سلول‌های B‏ 
کمبلکس‌های نید 0/6 بدا کردن نی زن توسط 
آندومیتوز به واسطه BOR‏ و سیس بردارش و عرضه آنتی 
deny gj‏ مسیر ۱016 JSS) ah go Up ALS‏ 
۱۳۷-۶ ملاحظه نید 

page *‏ تلد Log bape‏ سلولهای WME JLT‏ 
سلو‌های 3 به تماس سلول - سلول بای شروع 
هیپرموتاسیون سوماتیکی و نوترکیبی تعویض کلاس نیاز 
yh‏ این اسر مستلزم ۲1040 بر روی سلول‌های ‏ و 
2401 » ری سلول‌های 7 soa‏ 

* کید مهم fan‏ یموووزیک ین سلولهای T yD‏ 
شام وا کس‌هاست. یت sed‏ وکسن‌هایرج با کترب 
hem» |‏ زنده Cathe‏ می‌واند یک بخ این 
oy tbe |‏ رات ol Ss‏ 55 


واکسن جدیدی که هر دو خصوصیت سالموموتربودن را دأشته باشد 
هنزب صورت هدف عمه be J‏ اهمیت عملی BU lay‏ 


ماه ep Ji ca‏ رو ارب سه من SS ay‏ 
کشندهای هستدکهه رکنم Jp‏ مرگ ملونهانسان در Jem‏ 
می‌باشند که am‏ واکسن موقفی در حال حاض ly‏ نها در دسترس 
sie ah gw das‏ سول ر با Aisne he‏ 
gab‏ ند lay‏ از رآورده هرا ح SAS‏ چه مضی 
از مول‌ترین nga,‏ بدونداتن جزنیت داش ایسونوزی 
all, SS‏ ام با کل شده ننیبگری Fates‏ 
موقیت اکسن‌ها‌موفن he ee‏ ودنآ راب AS‏ 
لغوسیتها زه مود تیپ سلولیمیباشد که به عنوان سولهای 
ga By Lol‏ اختصاصی سول وافت رکشت فتی دوارهاز 
سر می‌گبرند باه ین خصوصیت» acy‏ یک مدل Gillan‏ 
جالب برئی alan‏ اتقال پیام بررسی واکنش‌های متقابل بین نو 
مختلف و ta Jor ae‏ تحت lay‏ تشخص آزسایشکاهی و 
co Silat‏ صحیح پاسخ‌های برانگیخته شده توسط تحریکات 


.ال ند 


7 ow ‘0 cs 
‘Bate aon Beas eed 


‘atte 

cova‏ چه شرایط IL2‏ نرشح شده است؟ احتمالکدامسلول 
pap M2 (BLT Sh)‏ مين 

باه کارگیری مهار که لزووس و spe‏ چه 
اطلاعانیر می‌تون بدست آور؟ Voss!‏ وا آبومین shan‏ دام 
MHC-I) MHC‏ با (MHC‏ عرضه می‌شود. محتمل‌ترین 
مسیر که وین در Pre HABLA see‏ 
به وهای 1 عرشه مشود bag‏ وهای یی شود 
کم Seal‏ 


> چراحشو وی دم حضور i he‏ رام جر 
ats nob ea‏ 2ساانمی‌گناد در Se‏ حضور هارکنده 
یر شخصی را ان م‌ده 


در تجریه 


زبه وتیل lasts‏ 
به تلو یگیری حوه همین oy)‏ موجود در تم 
مرغاو دیگر آتی‌ژن‌های بیگنه در یتویلاسم سلول باهدف ایجاد 
cai‏ ایمنی (immumsurvellance)‏ می‌توناألبومین را 
توسط SSS‏ الکنریوریشن راد سیتو پلاسمسلول وله کرد در 
میتوپلاسم,وآلبومن به Sala‏ پیتیدی متعددی تجزیه می‌شو که 
yl JS‏ محمولات تجزیهشده.پتیدیبتولی SIINFEKL‏ 
(مخفف نک تک کلمات) می‌باشد.زمانی که سلول‌های 8 را با 
جسیتی از لونسلول‌های AST‏ طو اختصاصی: 5100۳51 
قرگرفه در دخل مولکول MAC‏ شنسییمی‌کند مخخوط 
می‌کنم سلولهای 7 تحریک می‌شو. مودارهای pj‏ ترفج WA‏ 
بعد زاين که سلول‌های 7 با سلول‌های B‏ مخلوط می‌شوند و به 
نیوههای مختلفی مور بررسی IS‏ کرفته ده نشان مي‌دهند 
bg‏ ۸ لول‌های 1 تحت tag‏ وآبومین (خطا 
تین کنترل (خط نقطچین) که نوسط جمبیت 


UL slag 
ANS ره مود شااییقر بیرق‎ SaT سلولهای‎ 
میستین پوت‎ Se دابا‎ 9 lal مور‎ 
fn (خط تور یاب مهرگر روز(‎ id 
شدند و سیس با ون الکتروریشن شدد‎ 


مور € سلول‌های در عرش خلفلت بای اب 
5۱۱۳2161 قارگرفتاند وبا بلافاصله LS) alld‏ نقعله 
fone‏ فیکس (کشته) yh‏ در بدا بهمدت ۲ ساعت با مهار 
ah‏ روم [خط ره و نون مها کنده رتم وه شده و 
bay‏ قرمالنیدنیکس stl‏ 


انکل رنگ) apg‏ لاوما در پوست اسان که با هباترکساین tiny‏ 
tle girl,‏ از وهای a‏ ‌یم در لاه صورت 
sla‏ ملائرمای مهاجم دز آمده‌ند که بسیازی از آنها هس کوچک hee‏ 
دنت BSS i‏ منم هی تولیکرداند. توموهای اند 
دشیم بود و در محل وه خودشان در وستبواع ها هاجرت Sp‏ 
gh‏ تساه مد کشند p sth‏ سله در کل دنا ۲۸۰۰۰ ره خاطر 
bse‏ فوت کده و ۱۶۰۰۰۰ مود جدید هم apie BLL‏ دمن HBB‏ 


cabs‏ ره Sin‏ داد 


kM‏ حتی در تام طول عمر یک موجودزنده به صورت 
عملکردی باقی بمانند. سرطن‌ها زمانی رخ می‌دهند که 
مکالیسم‌های حفط aS‏ سرعت رشد IH ay‏ بیدا کنو 
سیب افش تقسیم سلول شوند. 

i ud‏ وی که مشاء ثرا تمامی نع سرطان است 
در vec anc‏ یکی atl‏ که اغب fp‏ وه شیمیییشروع 
کندهتومورههورون‌ا abel yy ay‏ یود SS)‏ 
۵ بروز چهش در دسته وسیع آزژن‌ها,پونو- انکوزن‌ها و 
ژن‌های سرکوب کننده تومور, در آغاز سرطان نقش دارند. بروتو - 
نکوزنهرشد Bef) Je‏ شروع می‌کند.چهش‌هایی که 
پوت al oi‏ وه ft‏ مين سیب می‌شوندکه ان 
ژن در clad as, eyo als‏ یدای pls ab,‏ موردی که 
سیب قزیش bsp cule‏ سیب وید یک محصول یت 
با So‏ نیزهجنین اثریخواهدداشت.ژنهایسرکوب کنده 
تومور نز در حالت عادی از رشد جلوگیری می‌کنند باباین 
جهشهایی که سیب غر فا شدن ین نها میرن به سول 


SE cee کرد‎ pnt به ور طلوی‎ Sts gol 


sh‏ مطالب. 

۵,۱ سلول‌هایتوموری و شروع hm‏ 

۳ بایه نتیکی سرفان 

۲۵۲۳ جهشهایاکوزیک در پروتین‌های شروع 
کننده رشد 

۰۴ جهش‌هایی که سبب فقدان مهار رشد و کتترل 
چرخه سلولی م‌شوند 

۵ کارسینوژنها و ژ‌های کارتاکر در سرطان 


hye‏ علت یک پنچم مرگ و plage‏ سل در یلا 
متحده تشکیل می‌دهد. در ole dud‏ ۱۰۰ ۳۵۰ نفراز ۱۰۰۰۰۰۰ 
انسان در هرسال Gly ply‏ می‌مبرند سرطان معمولادر تیجه 
yah‏ در مکانیسم‌هایی است که Von‏ رشد و تکتبرسلو‌ها [ 
کترلمی‌کند در mus ob‏ تکوین عادی و در متس زندگی 
بزرگسال: سیستمهای چیه کترل زتکی, تادل مان تلو 
مرگ ساول را در پاسخ به cles‏ رشد پیامهای مهار رشد و 
sap‏ مرگ تنظیممی‌کند سرعت تول و مگ سلول دهدن 
بزرگاان ‏ مشخص Se‏ و در Jo cat‏ سرعت ند ان ناه 
تحت ارفا می‌دهد در برخی از افت‌های بل 
ch a‏ به صورت پبوستهانجام 
منود به نون by Jaan gla J‏ و نداد 
سپس می‌مرند و op‏ جایگزین مي‌شون؛ نع ویژهی از 
سلول‌های سفیدخنی به سرعت جایگزینمی‌شوند و سلول‌های 
پوست slags‏ هن ده ماه وسپس Sees‏ 
a shail ST‏ در حالت عادی تکثیر نمی‌شوند مگر در طی 
as tas nls‏ سللهای یی acy i)‏ 
سلول‌های ماهیچه ual‏ نورن‌ها)می‌توانند در طی دوره‌های 
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— 


cote | 


ti afi pl lao‏ روز یک چهش در یک زن 
منفردهمنجربه شروعسرطان مشود 

یک سری از جهش‌ها در ژن‌های چندانه, یک تیپ سلولی که 
طر یرون وا سرعت age SIN;‏ اج مين که 
je‏ رد Jue gal‏ شده و ری iy‏ چهشهایپیشتری را 
ape ae als‏ همچنین وژیهایی اه دست می‌آورندکه 
بر نها مزیت محسوب می‌شود مثلتجریک تبدیل سولهای 
رم عدیبه سول هی عروقی که lig‏ کسبکسین را ند 
و در نهایت این کلون سلولی یک تومور تلد Se‏ در برخی 
Ja Joe oO‏ تو وه به سمت lala‏ جدید مهاجرت 
کرد ود bal‏ تمورهای تایه | تشکیلمی‌دهند که ان ip‏ 
ja‏ م lla)‏ سرطا‌های کشنده Sy‏ تومورهایماتز 


اه شدای هستد که به صورت سریع و تهاجمی رشد می‌کند. 

تسا ls‏ پیچیه اس که hy‏ یدی دهاجم به 
باقت‌های جدید به صورت pb‏ تصادفی صورت می‌کیرد و هم Ae‏ 
سلول مات دهده Cll gm‏ مود همق گفته بستگی 
درد ار سلول‌های وموریفکوهایرشدوفاکورهای نیز 
tb  )ینوخ Sa, ula ft‏ بش je sad‏ تسیل 
می‌گرد. سلولهای مهاجم بسیرخطر ند بافت‌هایموردحملهءاز 
Jb‏ استخون رکهایخونی و کید ار فکتوهایرشد تلد ند 
jee‏ سیر شده وه ll‏ تبیل به سالهای عروقی 
می‌شوند تبون نز lS gual alge lac‏ سلولها 
در صورتتولدچندنفاکتو,نسبت بهتموری شدن بسیر در 
Sp a dng () ade‏ ماع از SS pn‏ 
توموری می‌شوند و (] مها کندههای Slam‏ 
le‏ رای موود در سلولهایسرطنی که بای وه به 
داخل با ها گرفهم‌شوند (Ty ihe she‏ فاکنورهای 
ضد آنژیزنز که ملع از Jas‏ سلو‌های توموری به رگ‌های GE‏ 
می‌شوند. 

cen allie‏ چارجوب ساخترژتبکی یک نوع خاص از 
سرطان رغال توا مشخص نمردن یک یا چد Sg‏ به وله 
یر loge‏ شروع Ae‏ 


چهش به صورت سلول‌هایتوموری 17 
در نتيجه انجام چین بررسی‌هابی ضروری است. حال چه این ژن 
adh,‏ به صورت یک عامل شرکتکننده در 


وراد ا 


1- Caretaker genes 2 Oncogenesis 
3. Tumorigeness 


all iyh‏ تخصصی saan sis ag aad‏ اطب با 
سرطان ارتباط دارند.ژن‌های کارتاکر در حالت عادی سبب حفط 
سلامت زنوم م‌شوند زمنی که این زن‌ها غیرفال می‌شونه 
سلولهبا سرعت زیدیدچارجهشهای فان Sp Safe‏ 
کتتل رشدرا مخت کرد و منج هسرعانمیفوند کر ژنهای 
این سه ad‏ پروتین‌ایی راد aie‏ که در تیم ولد سول 
(مثل ورود و شرفت سلول به چرخه سلولی) یا در مرگ سلول به 
واسطهآپوتوزنقش درند. سیرین؛پرویهایی راد می‌کند که 
در ترمیمآسیبهایوارده به 10۷۸ نقش دارند 

ABB چهش‌هایی هستند که بر‎ es سرطان‌ها در‎ bye 
در محیط ردان‎ Sip) alee در معرش‎ OE 
شیمیاییویژه و تشعشعات‎ LS ایجا می‌گردندکه این مواد شامل‎ 
hae Slee 

a JL 1‏ سرطنی فاد یک با چدینسیستم تمیس 
DNA‏ هستند که gli‏ این سیستم‌هاء معکن است بتواند تعداد 
زیادی از جپش‌هایی که در این سلول‌ها رخ می‌دهد را توضیح دهند. 
اگرچه ای ode DNA eS oy‏ تکتیر لول اهر 
نمی‌کنن. ما سول‌هایی که lily‏ ترمیم as‏ شکاف‌ها یا 
شکست در اتهای 10۱0۸ از دست داد در سبری از Wag‏ 
Solel)‏ در کترل رشد و تکتیرسلول حیاتی‌ند جر چهش‌های 
oll side Ald‏ چهش‌هایی که سیب از دست رنتن عمل 
در lagi‏ کارتکر ng} Jad j‏ کد کننهآنزی‌های ترمیم 
wipe DNA‏ من زاين می‌شوند که سلول‌هاببه تصحیع 
چهش‌هایی رکه سیب یرل شدن ژنهایسرکربکنده 
تومور ال oat‏ انکژنهامی‌کردند. 

جهش‌های مولد سرطان اک در سلولهای سودتیک وه در 
se‏ رده یا خ می‌دهند که Sale Jp‏ جهش BL,‏ 
نمی‌تواندنسل بعدی را به وجودآورد. برعکس, چهش‌های ارشی 
soy‏ نیز وجودداند که در ره Uj‏ تفای می‌فتند و سیب فزایش 
احتال بروزسرنان در برخی cl‏ میشوندجهش‌های سوماتیک 
bye‏ چهش‌هایاثی شریک شده و میب سرطان شود 
HO sy OO sists lop‏ 
دارد حاصل فمل و انفعل میانژنتیک و محیط است.اکثر سرطان‌ها 
پس از تفر ژنها توسطکارسیوزن‌ه با le‏ بروز خط در 
فرایندهایهماندساری و تمیم blag‏ میدهن. حتی ار woe‏ 
ژنی نها دریک سلول سومتیک رخ دهد تقسیم این سلول, آمیب 
ورد راب لول‌هایدختر lst‏ داد و سیب ایجاد یک کلون از 


بنابراین» رید 


شکل ۲۵-۱ روری بر تغیرات سلولی haben‏ 
Pye‏ ی tet‏ رن یی شش Sy‏ نی وی دچار 
یر یرد که ماک در این شکل نان ده ده استه در یک 
تمور در ال ab‏ در ال بقت الا من رشد تا مان کل نآ 
این وهای سای مخرب روز AS‏ وهی که زد Shs‏ 
a a‏ که تا دای از ی یرت SB‏ ید روز یبد 
رین Sod‏ شرع اتکی که سب مین وهای وی 
sai mal hae‏ 


شترا دده و می‌تواند منجر به انکژنز بشود,خاتعهمییبد 


gb 6a Jats BB]‏ و مراحل آغازین سرطان 
بل از شرح ob‏ مربرط به اساس ژتتیکی سرطان؛ توجه 
خود و بررویویژیهای Saye Sng‏ سیب تایآ از 
ساول‌های الم میشودوفریند کی lesb‏ متمرکز Soo‏ 
ری که د یک سول سل ایجد ینود آن راب یک سول 
سرطلی le aie ad‏ شام چندین مرحله است که هر 
aga Abe‏ رد لول She Sul‏ نی آن اه سست 
توموری شدن فزونی می‌بخشد. ییات زنتکی که سیب Bel‏ 
loys‏ می‌شوند؛ چندین ویژگی اساسی pail Sh‏ ده وب سلول 
ین امکان امی‌دهندکه از عومل se ay oS J iS‏ سلول فرر 
کرد و سرنجام نتیبکامل یک سلول سرطانی alg‏ (شکل ۱ 


1- Somatic 


بهعنوان یک عامل چنیینامربوط IV oan Fidos (a th‏ 
تکیک‌های متددی بهرهمیبن؛مقاسات اپیولوژکی هد 
منظو برس oe‏ رتاط Seb SE} pat‏ نوع وی از ومور 
سنجش la Sy‏ رشد سلول‌ها در محیط کشت که hb‏ یک 
جهش خاص ala‏ و ابجادمدلهای موشی بیعر به منظور 
مناهده نت حاصل از چپش یافن یک زن مشپور مرتط با 
سرطان است. یک بررسیبسیا دق Sen le‏ است که oh‏ 
pas‏ اه یکی از ترکیات مبوط به یک سیر مولکوی یه a)‏ 
یک مسیر ام رسای ell aps Sab eB‏ 
ساب تکیات همان مسر تفر مد و مشاهده ی‌شود کی همان 


نوع سرطان ایجادمی‌شود Sek‏ 

زماننفش مهمی در سرطن بزی Sp‏ ممکن است le‏ 
hj‏ ام با که Calg nye‏ بای JSS‏ یک تومور 
تجم ین رین ار le‏ در مرح el‏ 
زنگی گسترش ae‏ همچنین نب یجدجهش‌های چندگانه 
سب کاهش کترت سرعاننبت lg‏ که اد تم امد 
یک be tee‏ است می‌شود ul‏ در طول حات ما Saal‏ 
بیشماری از سلول‌هاجهش aie‏ و سیب تغیر وضعبت رشد سلول 
می‌کردند ویک تخاب قدرتمند سلول‌های موب رنه بطبقآچه 
که ما می‌خواهيم AS Uo‏ سلول‌هایی که به سرعت PASE‏ 
IBS‏ 
گرفتهوبهمرورزمان خطرفرین میشوند درنتیجه؛ Jee‏ 
گذراز سن بلغ به le‏ بیشتری رخ میدهد وبه ین تریب SH‏ 
رنگتری در مال بو cath alg‏ این a son‏ متا 
کف ت که سرطان از یک سو سیب فش طول عم انمانمینود و 
اما احتمالاًز سوی دیگر سیب عدم انتخلب نکامل بر علیهبیماری 


are 


cas opt i hte ye 


می‌نود 

این das‏ تایه to‏ ویگیهایسلول‌هایتوموری و 
توضیح Ul‏ چند مرحهی اونکوژنز می‌پردازيم و سپس به شرع 
و کل یات زتکی که ره بو So‏ تحربه ود 
le Wily bye ce‏ جهش‌های سوباک و ری 
خوم دخت. نایک ره تج ده می شوت جات دیق 
pla flops‏ ای yas‏ مهار کنده رد که سیب 
فیش لد سل میشود ان يد 

بحث ما هرینفصل بش نقش ما رازم نو یج 
DST‏ در cE J DNA aga‏ زن‌های 
S'S‏ السازی sig‏ که به لول اجازه سا 


pry |‏ اسی سلول و مولکولی 
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می‌تون ماه ايند که دریک جا سکن هستن ناژ کوچکی 
اند در رما ریک کم che Ph‏ خودبه رجد مورا 
چین aly‏ خوش‌خيم "میاه عون مال کل 
یک تومررخوش‌خيم پوست است. ae‏ تشکیل دهنده 
وهای خوش خیم Je‏ له ile‏ هستد و نی 
می‌تاند هنن ها عمل Sige chy Sle fly iS‏ 
le‏ تووری خوش‌خيم ار کر هم نگ می‌رند هد 
apse slags‏ را در Sis fal J Se‏ 
می‌دند مسا یک کسول رشت‌ای حد و مرز یک نومورخرش 
خیم شخص می‌کند و آن اه عون یک هدف ان رای 
جراحی شدن lage ae tll‏ خوش خیم ننازمنی 
شکلات Say‏ حادایجادمی‌کند که اعمال آنها از حالت eee‏ 
خارج شود وی ار افیا مود Jas‏ بیووزیکی از قبیل 
هورمو‌ها را ترشح کنند. Mag ST Mes‏ که رشد بیش از حد سر 
تپ پاهاست زمای lll‏ یفده یک تم EE‏ خیم در 
هیپوفیز سیب فزیش تولیدهورمون رشد شود. 

برعکس وهای تشکیل دهنده یک gpd‏ خیم با 
سرطان " [(شکل ۲ - ۵ fe‏ یعراز یک سلول ادی 
شد رده و ma‏ یود و در سرعت عادی از مرگ SiS‏ 
مل Sear tay Sel‏ یک تم لولهای سفید 
خون است). خصوصیات کلیدی سول‌های بدخیم, ly‏ نها بای 
هاجمبه بفتهایمجاوشان استکه سیب که شن یش 
تمه ی‌شود که در نا سلول‌ابه pi‏ ولد خود ده 
می‌دهند. Sy‏ از تومرهای بدخیم. ا all Jed‏ که نخطدانو یا 
بستان ری م‌کند ری مدتزمان واه درجای خود سکن 
sine‏ درن یک کیسولقر میگند منک ان wba‏ 
رش شون خود مه م‌دهند سول ها gcd‏ ارف a‏ 
کرده و سیب متاستاز می‌شوند (شکل Fa‏ = ۲۵). اغلب سلول‌های 
plage‏ یی مسا رب دست یرد این Sis‏ 
clayey Sel‏ مات یا بدخیم راز رای خوش خیم 
Sac al lye ai le‏ ماو و پخش 


شدن در بدن seul‏ 


1+ Malignant tumor 2+ Carcinoma 
3. Sarcoma 4. Leukemia 
5- Lymphoma 6- Benign 


7 Caner 


- ۲۵ سلول‌های سرعانی ری یک نیرویمحرکه ی 2S‏ 
شین clade Gs aH)‏ گر خر سلولی ندرد این 
le‏ حمی Sh‏ سیب مها Spe ae alt‏ 
کرده و در زمنی که بای میرند ay‏ حیات خود نامه می‌دهند. این 
سلیل‌ها Ue‏ نصاشان را با لول‌های مجاور با متریکس خارج 
وی قطع کرد ز ای خودحرکت کرد و Bal ay‏ مين 
یک سول سرهانی مین Ge‏ هدند یک وع خاص از یک 
سول سالم با pd‏ سریع در نظرکرفت اما سلول سرعنی و 
ae‏ حامل از آنبهصورت جاونه ون خواهند ود 
تومور الب دای li) Seas Sy‏ 
دیل رد Sal cg ll) pel bj‏ رین ی یک 
gull ae‏ کننده خونی داشته باشند اين سلول‌ها جنین منبعی را 
توسط All‏ رشد رگ‌های خونی در دخل تومور, امین هی‌کنند 
همانطور که سرطان رشد Sige‏ توموهاتدیل de‏ یک نم غر عادی 
he Spe‏ رشد و نامب ها اطرقش ساری ید 
سلو‌های نی سالم غاب بحسب منبع SH ee‏ 
می‌شوند و Slo clash‏ نز مایق باآن متا Bab‏ 
of‏ تمورهیپدخم )در Gage‏ که از فت‌ای یوم ز 
قبل انوم (بی تلم دتگهگوارش) ندرم یلیم بوست و 
عصب) ماه گفه اد تحت عنون aie‏ تدای 


می‌شوندولی گر از مزدرم[ماهیچه, خون و پیش سازهای یاف 
(spe‏ مشاه گرنهباشند سارکوم " نامدهمی‌شوند کار 
سینومها شایع‌ترین او تومورهای بدخيم (بیش از (Le ٩۰‏ 
Sy sth ge‏ یک دسته از ارکوماهاست که به صورت. 
ple ge‏ ون رد Boe eh Pe pe‏ 
سرطان به صورت توده‌های جامد هستند ام لوکم از کلمه لاتن 
sa ssh‏ کیک سیب 
می‌شودکه ty ld‏ صورت شیری رنگ به نظر برس 
نما * نع دکری زاوها دخم اس که حاملتومورهای 
جامد اوی glace‏ وهای پلاسماست.تمرها خیم 
مفزی میدز وهای Ste ae‏ نون و یتمه 
تومورهایحاصل Sade JUS la ste‏ ین لول‌ها بخش 
oa‏ انا لول‌های منزی را تشکیلمی‌دهند 


«خون سفید»مشتق شده است؛ 


سلو‌های سرفانیمناتازی مهاجم هستند ومی‌توانند 
پخش شون 
تومورها با Lagat VL cl‏ در اراد سالمد اد 


a ene 


A,‏ شکل ۲۵-۲ تصویر میک 


سک درآ یک ite ye‏ یوق در Jo‏ رش ست, na Sinn‏ در سل AS‏ وهای تور sina‏ (0) یک میرگ وشن از 
قست از ومد (2) هشن هه رحیکوچک ار هی نمی Selb‏ ره ات که Isobe‏ وهای سل کدی که صورت 


مورک را سکره است ال را رده )4 ol‏ چم و بر 
مان مهاجرت ند ال ah‏ هدر رن لاه موی 
وجو ار وهای Sun‏ وهای بدی 
Ae ahi‏ حار laggy‏ سعلحی جدبد یقرف 
San‏ توس yl‏ ساخه has‏ کل ۳۵ ۵ 

علاوه بر ابیت تیبرت مورت گرفته در بروتین‌های سل 
tae‏ موری در اکلت le‏ طیتشکیل سول 
تویوری و yl lla‏ نیرت ممکن است در نتب 
تفر در بان ژن‌هایکدکننه Rho‏ و سیر 77آزهای SoS‏ 
که تین مجو در کت py se‏ میک اج کرد 
pe )۱۷ Jai‏ ما ti nal‏ میهد که لها 
تووری, ژن ROC‏ هم زادی بل می‌کند که اي ژن 
رتش رین ae‏ شرع باض تین وین در ولا 
را بهعهده ارد وان افایش در call‏ 30060 متاستاز را تحریک 
می‌کند 

سلولهای ops‏ | غلب Spice‏ تست برسی‌های 
میکرودکیی از وهای سل خیس ناد ان سلولها الب 
نست بهسولهای سم با وهای تومو خوش HS‏ 
یی کمری pba se ob Hb Ss ps‏ سول 
yj ests‏ سر یشان می‌دعدکه رای ولا 


Invadopodium‏ -ز 


بزرگتر وب رنگ‌آمیزی روشن دیده می‌شوند.حملهنمود‌اند 


سلول‌های lle‏ در داخل یک نام kb‏ توسط اتصالات 
سلول به سول و ماع فیزیکی از بل غشا هدر جای خودثبت 
a yoy‏ پا یه اخلی ایب یل را فروش کرده 
و سلولهای Jp‏ رها خی ا فا می‌کبرد افصل ۱٩‏ 
سولهای سرطانی بط پچیدی با تریکس خاج gus‏ 
at aly LE‏ این سلول‌ها می‌توانند توس یک پیش رفتگی 
otal uprated‏ ی‌ود بهدخل اتریکس 
فد کنند که ان پیش رفتگی,آیشی مشابه کین در لسکلت 
ملولی درد JS)‏ ۳- 1۵). سلول‌ها ایدغشاء ub‏ را تجزیه ند تا 
به ال قوذ رده و تسا دهد اما در رخی مارد she‏ 
hy‏ درمددغشه مهاچت کند. کر سولهایسرطی یک 
oy aa‏ (فالکندهپلاسمیون)رترقحمی‌کند که سبب 
تدیل وین پلاسینوژن سوم ب پوت ال لاسمین می‌شود. 
یش فالت پلاسمن به همه Cad‏ سای واه | ضم 
غشاء ay‏ سبب شروع متاستز می‌شرد. ه این ترتيب سلول‌های 
تومری م‌ونندهدخلآن نو کند|[شکل ۲ - 7۵ همان لور 
که able‏ تجزیه یشوه برخی از سللهایتوموریبهدخل 
خون اد خوهند شد J pall‏ در ۱۰۰۰۰ وله که تور 
وه تک aS y‏ زد یماد در lac‏ دی PIS‏ 
تشکیل دهند ویک تومور alo ake ap‏ 

ws ess nade‏ ای ورد Bb4‏ خون,سلولهبی 
که توورهی جدیدایجد Sua ag‏ سلول Sige‏ که یک 


نسبت هستهبهمیتپلاسمبلاست و هستک Shy pty‏ 
قابل تشخیص است و دفمات تقسیم میتوزافزایش یافنه و به طور 
محسوسی Sle‏ نا یز SAL‏ کمی 39 وجود سلول‌های 
pale‏ در ایر ضمت‌های یک بافت سم بای تشخیس یک 


ne I سرطن بدخیم‎ 


مشاسرطان‌ه Vyasa‏ لول های تکثبر شونده می‌باشد. 

seg‏ بانکه کت چهش‌های SiS‏ که ایجادسرعن را 
al‏ مین نواعی هستند که در سلول‌های تقسیم شونده رخ 
می‌دهند رین چهش jag‏ وهای ود به سلل‌های 
دختری منتقل شود و به این تتیب توسط نسل‌های آتی به رش 
ey‏ 

ly‏ که اين چپش‌ه در لول‌های متحصر به فرد (متل 
سلول‌های عصی و ماهچه) چا می‌شو. در غب مور سرطان 
رایجادنم‌کنند به همین دلیل تمور ماهیچه و سول‌های عصبی 
در able‏ خی در استاين ال رطان م توا در بافتهیی 
a)‏ شود که as pt‏ لول‌های a pla‏ که تیم 
نمیشود تشکیل شده است مان ریت وسبت‌ها و لب سلولهای 
سفید a‏ سلول‌های جذبکنند‌ایکه رده | مفروش gto‏ 
سلول‌هایکراننیزه شدای که پوس را تدکیل می‌دهند. 
سلو‌هایی که توموره را تشکیل می‌دهند ید iy‏ اد اما 
نسبت به سلو‌های بیش سازشان تا حدی متمایز شد‌ند. 
سلو‌هایی که بر ال نما فاد سول تفسیم نم‌شوند به 
Sys‏ ان ge‏ یمد فرمدهمی‌شون بهطور پوس 
توسط تکیر lady‏ لولهایبیادی چایگزین شده وین Uae‏ 
دای bas cad‏ شدن به سلولهای توموری هستن. 

در oa gla) Jad‏ سول‌ایبیدی»سول‌هایی 
قاناپذیرند و می‌تنند Jets‏ بهسلول‌های تاز a‏ شوند که 
ار CALS, ila‏ خاص برای یک موجود نله میبشند 
(شکل ۲- 10{ به نان ala gb Je‏ خنی Lo‏ یات 
دارای عم کوتهی هستند و به طورپیوسته توسط سلول‌های SI‏ 
sail) Katyn‏ خون) در نز ستخوان abel‏ و جایگزین 
می‌شوند اشکل ۱۵ (Y=‏ تجمعتی از سلل‌های بنیدی در روهه 
کید پوست, تون سای بافتهاکه yoy‏ مشاب مان تماما 
نع سلولهادر این Sb Beal‏ توا yon‏ مشاب 
هماتونیزیس ie ple‏ مللهای پر و رده 
جایگزین کنو همچنین فد به اجاد تام la pe I‏ ین 


مهاجرت بر coms‏ 


یدرم ان 


(2 Componets cl imadopada 
‘dete tne: Cac, NASP Ap compe WP ca 
‘Saran Ct Met pBORNGAR, Sr FAP, AMA 
‘Adv: Igoes. viet ein wr 
Prose MPL MTT, ep den, 
ane roncning Oya Ae, rape 


شکل ۲۵-۳(شکل رنگی) متاستاز. (a)‏ به مظور بررس مراحل 
وه متا از وهای lig gee‏ بهعنان نموه lal‏ 
alee wa phe wis‏ تور ولا تک کرد و به شا اه 
Sj lard dy Star‏ خرچ سلولی (ECM)‏ بای رسیدنبه 
Sol ip 2S,‏ وهای ge le‏ پیمایی از 
Jo‏ تور EGP) cay‏ رکه eye lag‏ )ترش 
aS a sige‏ در رای le iS‏ م‌تنندبه اه 
سلولهایانوتلیی که واه ye‏ را نکیل می‌دهند Sg‏ و به 
داخل گردش خون وارد شبن. (0) سلول‌های کارسینما توس تشکیل 
«اینادوپدا بهماتریکس DB‏ سلولی و Hy?‏ عروق BSB BS‏ 
که این نع سلول‌هامتلوپروتازها سایر پروتزهای مربوط Sete‏ 
را ترشح کرد ا هی را بری خودبزکند. (2)بروتینهای SI‏ 
شدء توسط NWASP Logo‏ (فصل ۶) sb} eS gl‏ 
قیامانت‌هایی IS‏ درونی ینانوی را JS‏ می‌دهند SAS‏ 
می‌نند یکی از روش‌های امیدبخش بای مبرزه با سرمان, ولد 
cally‏ هدف نها Ja yal‏ هاجم و از ست بدون 
Jacl Sl‏ ضروری وعادی لول را سدودکنند 


فصل ۲۵ -سرطان 6 ۲ 


هستند در ال ly gal Sr bp S‏ | اند وی be‏ تاد 
ince lat‏ لول سای مفز در سا دای یک نی 
pls‏ 010133 هستندکه yyy‏ سطح سول OS JF‏ وه عنوان 
یک عامل مهم در شوع تشکیل تومرهایجدید در cain‏ 
هستند که فاقد سیستم ایمنولوژیکی سالم هستند در حالیکه بیش از 
صدها سلول نومرری بدون 612133 SP yg JSS 4 IB‏ 
جدید نها Jobe‏ ماه چنین نع یرای سای 
نشان می‌دهد که aS‏ از ۵ درصد سلول‌ها فاد یک ماک با نام 
6۲38 هستند که ین ably age‏ بیشتری بای شروع رشد 
تمو سبت بهبقیه ayy ae‏ پویهای سطلحی 
موجوددر سح سلول‌هایسرطان پستن در نان امکان تمخیص 
سته کوجکی از کلا‌هایسلولی Jel, ABS‏ ید خطر و 
gy IS‏ هستند wala lp‏ یردان فا یهد 
SS,‏ شاایی وهای تووری دی و سیس هدفگیری 
yl‏ سلول‌هابه طراختصاصی با دروهاو ی بادی‌ها تما روش 
سودمندتری در درمان سرطان نسبت به زصانی خواهد بود که 


سلو‌های تموری راب صورتتودی مورد هدف روهاقار دهم 
هوز میخض نشده ست که چگونه اکن apps el‏ دای 
سلول‌های بنیادیی هستند که آغلب این سلول‌ها با هم تفارت. 
می‌کنند 

ele‏ حاصل از برسی سلول‌ها ls‏ سرمنی چند نک 
مهم روشن ساخه است.او Sah‏ 9 یک ob yy‏ لا تام 
وله هم یه aad‏ ار از یک سلولمبدا ود یجاد 
شده باشند Li‏ نعداد کمی از سلیل‌ها ممکن است Shas Lily‏ 
اند و سومان aS ty a AS‏ سوه در محیط اختصاصی 
رای خودقار گرد م‌تانندبه eal gh‏ با سریعرشدکنند 

همان طور که سلول‌هایبنیدیمی‌تاند بر حمب شرب 
tlle‏ در Stl Th andy‏ سم می‌شوند اما یز 
yb a ۲۵ -۴ ۶ JSS) ta!‏ مشاب lng‏ توموری 
دی نیز بر حسب bls‏ حیط طرافدان 1B,‏ میک برضی از 
ela Js‏ مور سمکن است موجب شودک سلول نوموری ی لول 
تموری بای بیش از سین رشد ند کل ۲ - 1۵ شانهنده 
وابستگی سول ببدیعادیبه یک آشاهاست (شکل ۲۵-۴۵ و 
یز چهارروش‌وچود رده در طی ها لولهای سرطانی می تون 
در at‏ لوب سلول به 


شرو به رشدکد و تسه اد 


۱ 2+ Transplantation 


O 


ath‏ توسط سیرهایی شاب در یک تومور gh‏ اما فقطا 


a‏ خاسی وجود درن که ay‏ تسیم شدن بطور کول 
تاد ate lage‏ رب وجو برد 
چین alge alas‏ توموری اد ام رد که در 
پائن به شرح mals Wl‏ برداخت. 

به دیاین که سلولهایتموری میراد در طی حیات یک 
موجود زنده بطور ‏ میم شوند.بنارایین جبهش‌های 
نکوززیک در VIDA‏ تجمع کرد pba‏ یب بل lel‏ 
ASL‏ سرمنیمیشود.سللهیی که le‏ ین hte‏ 
می‌شوند دای یک ظرفیت تکیری غیر دی بوده و عم 
نمی‌تواند فریندهای عادی تمایز را در خود انجام دهند. PST‏ 
جهش‌های LJ Sip‏ نوا که al ale‏ م‌شوند | 
ها ناب تحریکرند سلوی رجا می‌کنند نز یود 
در سلول‌های با نمی Sib‏ با یجاد شوند. ما تزمنی که سلولها 
در Jb‏ همانندسازی‌اند و به صورت اجدادی می‌باشند جنین 


ea ol نشده‎ 


hte‏ در gins‏ اجددی یتیک منجر به انوم 
خاصی از رم می‌شوند. 


سلول‌های توموری بنیادی می توانند جمعی تکوجکی باشند 
تیوه J alge‏ طول‌ای بنیدی الم مش ایند به 
ple‏ دستکم در برخی از نع Se Belay‏ خودشان 
سول بنیادی ati‏ ری اه ها سلول‌های ومری هستند 
که قابلیت sd‏ یک تومورچدید a‏ ان بدین سناست که 
Es yng a Le‏ هستن و در برخی از نها میم Sie‏ 
شده است در Jo‏ که در سایرین:رشد می‌تواد به صورت slope‏ 
all‏ یبد ورد اخیر خطرناکتر ود و از BU‏ درمانی تخریب آن 
توسط مود glo‏ همیت یشتری یز دارد. هد لولهای 
sts sri lng le le‏ تقسیم ده ودو سلول 
ple Sasi 3‏ تمریبنیدیدیگر ویک سول 
دیگ با رفیت هماندسزی pine‏ 
یکی از روش‌های تشخیص سول‌های he‏ سرطانی: 
yas 4‏ کلاس‌های lee‏ سول از یک تومری است 
yb Sse lal‏ سح خود داست, که لب برای 
تشخیص ای مرها a pa ay‏ لیقع ده اما 
فلورسات استفه میگ [17۸63فسل tpt‏ شود هی 
ge‏ "که الب روی موش pad‏ می‌شود مشخ کردهاست 
که برخی از کلاس‌های سلولی دای ییاجر یک تور جدید 


تشکیل یک غشا پایه جدید در اطراف مویرگ جدید. 

اکتر تومورها فا کتورهای رشدی را وید می‌کند که یوت را 
تحریک ies‏ سایرنومورها به طریقی سلول‌های سالم 
فان را تحریک کرد و ها وا He‏ و Re‏ چنین 
gS aS plays‏ شد یواست بازی (0۳6) 
تور رشد تفر دنه Bae rag yy Sig (FOP)‏ 
(]۷1۳6۵) که توسط اکثر تومورها 5 25 می‌شوند. همگی خاصیت. 
آزیوزنیک dye HE‏ خی جدید gg‏ رل رشد تیه کرد 
وسیب یش انز آن میشوندک اي مر able‏ احتمال 
وقوع چهش‌های مضر خوهد شد. وجود یک رگ خونی در SEE‏ 
تومو,فریند تسا را تسیل خواهد مود 

در انسان بنج ژن VEGF‏ و سه ژن مربوطه به بوتئن گینده 
VEGF‏ وجرد درد. بیان VEGF‏ می‌تواند توسطا هیپوکسی 
تحریک شودکه 3 Jal‏ اس که سلول‌ها دچا فقراسیژنمیشوند 
و زملی افاقمیفد که [PO] <VmM Hg‏ 295 گیرنده‌های 
که تیرزین کیناز می‌بشنده سبب تنظیم جنبههای 
te‏ رشد رک خونی iin aaj‏ لول Jag‏ یاه رک 


خونی)ورشدآن مهجرت سول و نفوذ پذریدیوه رگ می‌شوند. 

(HIF) هییرکس توسط فاکتور محرک همیوکسی‎ ply 
یک فاکتوررونویسی است‌که در ضریط‎ HIFH وساطت می‌شودکه‎ 
Yo و حدود‎ VEGF کاهش اکسیژن فعال شده و سپس به یک زن‎ 
ژن دبکراتصل باته و رنوسی آنها را تحریک می‌کند وه لین‎ 
دهد در‎ bls تور به یزان‎ by وسیلهمی‌تاند اما‎ 
ژن‌ایی که رونوسی اه توسط‎ cle J مبان محصولات حاصل‎ 
از قیل لا کنات‎ SEIS sla تحریک شدهاست,‎ HIPAA 
دهیدوژژ وجود رد بان ترتیب 1-1 هسللهاینوموری‎ 
از مسر کلیکولیز بت به‎ fy elt ین اکان را میدهد که‎ 
با ثرایط کمبود‎ ATP فسفریلامیون اکسیدايوبه منظور تولید‎ 
توا یک عامل حساس به‎ HIF شون علیت‎ Slaps 
Lame رای یک‎ Se اکسیژن کترل می‌شود که این‎ abe 
هیدروکسبلازی است که در حضور مقادرنرمال 02 فعال می‌شود و‎ 
HIP ی فا می‌گرد. هیدرکسی(سیون‎ Op یا کاهش‎ 
سیب پوبی کوئیتینه شدن و تجزیه فأکتور رونویسی شده. ما لین‎ 
مسدرد می‌شود.‎ Op فرایند در شرایط کاهش‎ 


1- Tumor microenviroment 


عنوان Sie‏ به علت بروزج 


se a ple‏ وید ‌کند JS)‏ ۴۸ - ۲۵ در ات پمدیء 
سلولهای wale‏ سطتی دی دچار چهش شده و یط ند 
la‏ وتکثیرخود ردرمحدردهایتنظیم می‌کنندکهنسبت به Ma‏ 
Jay‏ له توت اد (شکل ۲۵-۲ رال یر وهای 
بنیدین از لحاظ رشد خودکف شدهودیگرنازی به پی‌های حفاظتی 
J Jods‏ سول‌های JS) 5 a AS‏ ۲۵ - ۵ و مود آخر 
که در gla gle ol‏ اجدادی که در شرای عادی قابلیت این را درد 
که بای منیخودشان | یایند بهطور امشخصی جهش 
اف و سیب م‌شودکه بهسلول‌ای سرطانی دای ابیت بای 
همانندسازی» bas‏ شوند اشکل 5 ۴ - ۸1۵ در هر الت, اکثر 
سللهیی که تور را تشکیلمی‌هند خودشان لت تفمیم 
شدن با تولید تومورهای جدید | درد 


os 
اج ملولی‎ Shenae”, 


یه معیطاکوچک نوم( 
و یکی از تین blame‏ بای یک ملول نی ره دا 
Mls gl a ble‏ قاط ایب دید عوفیشده 
مشاه میرن سای سیسم ای به چیه آسبب نهد 
مهاچرتکره و py ay‏ نج تلد یود نود 
جات از ین رنه ومازیکی خر سویدوارهبازمازی 
می‌شود مین وزیا pg aby acl‏ د عادو 
رشد یک تور شرکت SS‏ 


رش تومورنیازمندتشکل عروق خونی جدیداست. 
leggy‏ باتوی یه منفوشدوده رشان یمن 
تشکیل عروق خونی جدید هستند. در صورت نبود رگ‌های تغذیه 
کننده ها Sou syn my‏ تدای apo‏ سول ند 
کره وک تودهکرری امتظم بط 1008 تشکیل دهد د ین 
وضیت تقسیم سلول‌هاروی سطح خرجی ند تم به لت مرک 
آنها در Sp‏ توموربهدلیلنبودمنبع گافی تغذیه, al a‏ می‌رسد. 


چنین ترمورهایی, بهجز ناعی که هورمون ترشح می‌کند سیب 
ایجاد مشکالات کمی می‌شوند. اما اکر تومورها تشکیل عروق خونی 
جدی را ایند که Bb alas cul‏ تومور قوذکرد و نا | 
gl ait a a‏ رید igs‏ ام درد این فاد پیچیده 
نازمندچندن مرحلهمجزاست: تجیه aly Le‏ که موبرگ 
مجورش را در بر کته لته مهاجرت ملولهای وال آستر 
کننده موبرگ به دا pail ge’‏ ان سولهای اندوتال و 


٩‏ شکل ۲۵:۴ (شکل رنگی) مبدآهای ممکن 
gilt igh ay‏ سرطاني برهمکش میان 
al la ye‏ سالم و سلول‌های آشینه حفاظتی. 
درسافتهای eal gayle lle‏ (سیزرشن 
ar‏ اتید من که سول‌های نی ke‏ 
ی این Sal‏ می‌دهد که بطور همزمان هم 
خودشان را AF ag ashy‏ و هم سول‌هایی ایجاد 
US‏ که تکثیر و سیس تعایز می‌یاند (صورتی) این 
سلل‌های پیش ما wa dire)‏ زر ای را 
asl gage‏ رف ی dy ‘ipa,‏ لول های ای a gale‏ شیاه توسعه tp By‏ آنها را محدود می کند. 
سلول aes oi‏ دبا که سول تفسیم 
منود WS Cb‏ سلول‌های پیش سازکاهش 
Hh‏ تحار agin (©, (Os (Oh)‏ 
مختلفی را lt‏ می‌دهند که در طی آنها مسیرهای 
aS apie‏ حامل از سلول‌های het‏ که ee‏ 
گسترش سلول بسنیادی مي‌شود, مسدود شده و 
سای دی ole‏ توموری می‌تون. (8 
GES‏ سلول بنیادی آشبنه (سبز کمرنگ) Sse‏ نادی php‏ که از سلولهای al eS‏ 


کاهش قدرت هماندسازی بصورت برامهریزی شاه 


سلول‌هایبنادین (sit) sib‏ که از gayle‏ بنادی نرمال حاصل می شوند با گسترش Eat‏ سلرلهایبنیادی سرطانی شاد 


daly hi‏ شاد این اکن یمد که .ودب نع وهای یا سگم .ها اد نما مشق ی شوند 
1 


طبر ال توههیکسنرش ole‏ ناش میزان 
سلول‌های اه لاه عثتمرت زنتکی در 
آنهایجاد شد است. )6( تنیرات سول‌های بنیادی 
سوفن ge 98 el He‏ که با سلولهای 
lly iil 2 a) aa‏ یتسین 


ph Aly‏ مین ان مکایسم tn ae et‏ زبری ند 
امن هم به بای موضمی شود و اکن داد قدرت Siesta‏ سلوهایببادی سرطن که از سلولهان 
رشد سلولهای بنیلدی سرطنی ا در Sie‏ سلولهایبنادی سوطان le day sel‏ می شوندبهسلولهای» 
متاستاز تسیل las‏ نومورهایتولید sic‏ مخلوطی ا از سلولاجدادی مشتی می gt‏ آشیانه‌غیروابسته شده و خود کفا می گردند 
hes date‏ سرمنی وغیتوری wees Pep‏ 

هستند )8( Shes‏ زنتیگی ی اپیژنتیی در eek glade Sete errs)‏ 
سلولهای نادیسرطنی Ul‏ )25 ید که از yk‏ وی Ook See sp‏ 
سلول‌های آثیانه مستفل شده و تحت BU‏ بیم‌های تجدید گری (aa‏ ۰ 0 سلول آشیانه ای 
خود تجدید شوه و pa ge Sle aps gs‏ اه ای یربا > 


تومورهای حاصله شامل سلول‌های بنیادی خود تجدید 
شسونده و yyy ae‏ توسانی هستند (8) 
جهش‌هاممکن است سیب شود tah‏ یش سا 
IS‏ تیور شود 


st‏ شوگ dae‏ یدنب دست رن ین عم کت رد مود مجر 


چندین پروتین طبیعی مهار OLS‏ نز oy Sh)‏ جنینی Allie JSST‏ دوه بزرکمالی هط SH‏ 
4 آنسژیوزنین و اندرستانین) و آنتاگونیست‌های iS‏ این بان بهجز مراردی مثل پس از برزجراحت و آسیب کمتر شده 
VEGF‏ 4 عنان Jobe‏ ای cad ala gd sls lac‏ مهاگن اختصاصی نیز بر jel le‏ 
ald $5 ine‏ گرچرگهای خونیجدیدبهطور یوسنه lo‏ ...از تومورها مت خرهندبودو میتفند ات جانی هم از خودبجای 


coven | 


ریب یک Si ln gui‏ فووس) را تتکیل 
می‌دهند که هار متون سای زر میکروسکپ تشخیص داد 
ape 2-۵ J)‏ منک وهای الم داز 
قرار دنه به رشد خودادامهمی‌دهند و به این ترتیب دستخوش 
pat‏ شکل کوک میشو. وهای pa‏ شکل یاف 


اتریکس Ob‏ موی نی کاهش باه هب کنهای رشد 227 
ال gig ws‏ فد he GAA Se‏ 
شکل ۵-۶ pata ban‏ نحوه pt‏ شکل یفن وهای 
3 حاری by DNA‏ بهسلول سرطانی ماه انسان و کون 
شدن این بخش اختصاصی DNA‏ راکه سیب soul‏ این badd‏ 
شده نشان می‌دهد. یفتن یک قطه کرچک 0۱۷۸ کهدارای چنین 


قابلیتیباشد بهآسانی ply Bal‏ است؛ ما وقتی بیش از یک قطمه 
مور نیا باشدآمیش‌ها با مشکل موجه خاهد AS‏ سرانجام 
«انشمندان نشان ددند که قطمات گلون شده. جاوی یک EF‏ چهش 
adh‏ ژن‌های ۲۵ سلولی هستند که در حالت عادی موقیت ۱۲ 
ین بروتلین یک گلیسین است و در حالت جهش بافتهبه بای آن 
یک ody‏ می‌نشیند. cyl‏ جهش بفته‌ها را به صورت "85 نشان 


bd ان چهش از‎ cel Pang jt ناه‎ Dr که‎ sayy 
88 زا حی ال دیگر مود به‎ cal ag به‎ 
ها "امک در‎ yyy cal سل بش ازهم رون فل‎ 
سلولی مشارکت ناد توسطا‎ Jab ghey یام‎ hm SI 
ال شده و ریدم فرم غیرفال‎ (VF رشد افصل‎ glass 
GTP وفرمفعال, روشن و متصل به‎ GDP خاموش و متصل به‎ 
به‎ | cil اتصال‎ GTP جهش یافته,‎ Ras? می‌باشد. بروتئین‎ 
آن تجمع‎ Jabal OTP دی رویز کرد ورین‎ 
شروعکنده رش به هس م‌شود‎ laa ات سیب فرسدن‎ 
خی در غاب هومون‌هاکه در یط دی ری فا رن ال‎ 

یام رسالیآن لام 
تلد وفل سزی مدام "رین Ras?‏ بای sol‏ 
شکل سلولهای سم موجوددر یک aera‏ کشت وه )از 
فیرولاستهی انسان, موش صحرای یا موش iS‏ خوهد ود 
Dy‏ ان سلول‌های موجوددریک محیط کشت وی لولهای 


رگ 


2- Dominant 
3- Ras protein 4 Constitutive 


LS,‏ وهای جدیدی که Og L‏ به ین منطق منت می‌شوند 
tha fsb) gate glee‏ درهای مهار کننده فلت 
VEGF ot SiS ris‏ مر alas J ule‏ یکی از 
مودی که apt‏ رسیده ستهاستفاده از یک نی بای 
wey isa‏ خود VEGF‏ است که بله سومان کلون 
alga‏ می‌ود. کی از مات این روش درمنی اج 
پاسخ ایمنی بر علیهآنتی‌بادی منوکلونل در بلن اس که سبب از بیل 
رتن tl al‏ بدیمیشو. به منظور جلگیری از روز چنین 
واکشی. Ahad‏ | در آتیبادی Liaise‏ موشی به واسطه 
مهندسی ژنتیک Jacl‏ کد‌اندکه سیب فزایش نباهت آن باتوی 
pl Sige eh al‏ شده ات. آتیبدی و سیر وال 
درمانی ضد سرطان‌های متاستازی»نتیح موققیت‌آمیزی در افزایش 
oe‏ زان yb ul‏ در بدن در حد Joly‏ ماهاه دنت است. 
میدب این gh Seal‏ تکیبداره بای تلد یک دروی جدید 
Cay 4 gp‏ تدیکت ده و gla‏ کار گرد 


بروز جهش‌های خاصی سبب تبدیل سلول‌های کشت داده 
شده به سلول‌های توموری می‌شوند. 

خصوصیات مربط به ریختشناسیو رشد سلل‌های توبوری 
به طورراضع منوت از وهای stan‏ سم شان میبند؛ رخ 
i‏ اوه نز در نی که سلولها را کشت می‌دهیم, آشکار 
هستند.آن دسته از جهش‌هایی که سبب ایجادچنینتفاوهای 
می‌شوند در تیجهایجاد یک سری Shedd‏ در یک دودسان از 
فیروبلاستهای موشی کشت wb‏ شده که لولهای 373 یله 
eee ine‏ و آزمیش شدد ان lage‏ ها در daly‏ به 
gb‏ عادی Ad‏ می‌کند کب aaa‏ اتکی یک دیش که د آن کشت 
ده thas‏ چسیند ود کم سوی کمی Sandy gl‏ بان به 
Jd‏ اک a‏ ملولهای 313 به هگم تعاس با ار ap‏ توق 
می‌شود تین در پیت یک تک له از طول‌های چمبید به 
دیش ad at yl‏ رها متوقف شدهاست و درف 
Ge‏ چرخهسللی را ba Js) sad‏ - ۵ 

زمانی که DNA‏ مروط بهسلولهای سرطان ناه نسانی را به 
داخل سلولهای 313 در محعا کشت وارد منم حدود یک در 
میلن از این سلولها ین ald‏ وی از 1۸( کززن را ریاف 
می‌کنند که سیب ایجاد رات مشخصی در فنوق آن می‌شود 
هی Job‏ از لول میور نسبت به للهای الم نان 
گردرند و چسبندگیکمنری به همدیگر و به دیش درند وه اي 


ورد 
/ 


fT 


یک سلول,بهاحتما زیاددر Se‏ سول py gles‏ اثرگاشته 
ورشد آن راب زان ناچیزیافزیش ae‏ یکی از سولهای 
دختری Job‏ از تفسیم لول وه جر چهش dolce lag‏ 
که به lla‏ اکان رشد کل نشده و تشکیل یک تومور 
خوش خیم را می‌دهد. چهش سوم در سلول داخل این تومور, سیب 
رشد بیش از آن نست به سار سلوله ند هه فارهای ناشی 
از معط Ae yeas abl‏ بفته lan‏ حاصل از آن یک 
le org‏ راوید می‌نند که هر سلول آن رای اين سه چهش 
می‌باشد. وقوغ یک جهش اضصافی دیگر در یکی از این سلول‌ها, به 
snes‏ آن آجازه ورودبه اخل خون و ایجادکونی‌های دختری در 
ار قاط ميدهک ان ار ای از نمسای سین دل 
پیش نی که رای Stl LB‏ هستد رهم alge‏ 

اول اینکهسلول‌های موجود در یک تومور دست کم al‏ چندین 
تیر eh SSI‏ دا اشند.بررسیهای سیستمنیک سلول‌های 
joss Le‏ هی مجای نی این یش گویی را 
می‌کند که la‏ سلل‌های موجود در یک تور از یک سول پیش 
ساز sl tld $e any‏ می‌کنيم که در طی دورد زندگی 
جنینی یک نان مونت هر سول یکی زد کرموزوم ود ر یر 
JL‏ می‌کند. جنس ماده از لحاظ زنتیکی به صورت Sige‏ است؛ 
ینید نم از Sela le‏ کروموزوم AEX‏ ال می‌شود ودر 
ai‏ لها( دیگرغر ال شدهاستاگر یک تومورازیک پیش 
ساوح مشاه گرد ایند ان ترکی از ولا جوداردک 
در هرکدم یک 6( متفاوت یر Jai‏ شده است. در حنیقت Sh Jp‏ 
yagi bane‏ در یک جنس داد Sam‏ یک 6( غیر ال یکسا 
> وهای icing yo Ae‏ هی باشدک در 
آنها ا X‏ مادری و یاک( پدری غیر فعال شده است. 
که بروز چهش‌هایی که به سرطان منجر 
می‌شوند یب گذرچدین هه درد رین شیوع سرطان ای با 
GU‏ سن, یشتر شود بررسیها شان می‌دهدکه در طی یک نوره 
مشخس از at‏ میت بو a Ae‏ شیوع El‏ مان یک مان 
ثابت است. بناباین نتیجه میگیریم که اگر برای تبدیل یک سلول سالم به 
یک سول خیم فط بو یک He‏ لزم بش پس بر سرطان مستقل 
id agg}‏ این استکه lps lap ad ly‏ بر 
a SUS‏ وتو ۶ - ۵ aan ad gir OD‏ دای 


شکل ۲۵-۷ ان Uy in de ne‏ رای اسان به 


de‏ به ان دا 


مور ote‏ با یش سن Gall‏ مد 
jute‏ شواهد مستقیم در ارتبط با نیز به بروز چندین AE‏ 


_ 


13 کت داده شده تحت pt‏ چهش‌های ققدان lag} She‏ 
8۳ با لک که سیب تنم چرخه سولی می‌شوند SB‏ 
ty lh Ise ioe Sule‏ ور دوهی clay sible‏ 
و سلولهایاضافی از محیط کشت برایم )5 نیم می‌تواند 
ly‏ مات نامعدودی رشد کته کاری که سلولهای عادی 
pla ly gt‏ دهد (شکل ٩-۳۱۵‏ را ملاح i$‏ این 
سلولهای 313 ناما هت میک gee‏ یمه Ras yg‏ 
فا یا سار اکوپوتی‌ه اتلد aS‏ یود به صورت 
سلول‌های AS pat iS Mab sgn‏ به همین BP‏ ورود 05 
ras?‏ لول‌ها سیب تفیر سلول‌های 373و تبدیل آنها به 
سلول‌های توموری می‌نود اما چنناثری بر سلولهای 
فیروبلاست سل که در معیط کشت هر درد رد 

gj‏ چهش یافته 105 که 9 کر مود در سرطانهایکبلونء 
ماه پنکراس و سایر سرطانهایانسانی یافت مي‌شود. در 
sll UDA‏ الم ده نمی‌نود ial all‏ چیش بای بر 
جهش Sle‏ دریکی از سلولهای پیش از سرعان اج شده 
pai slg ras? Jud) ploy} db‏ دادن سلو‌های موجود 
در محیط کشت باالقء سرطان در حیونات را اند تحت عنوان یک 
5 خولدهمی‌شوند یک انکوزن از یک زن pe oh‏ که 
پرونونکزن نم داد مشاء ta Oph‏ 08 نکزن‌ها توسط 
ویروس‌ابی که سیب ایجادسرطان در Sie Ste‏ حمل 
می‌شودکه این کون غلب از بوتوانکونهایی مشاه می‌گرند 
که og‏ یزیا ره شده‌ند وه صورت نکوژ‌ها نی یهد 
Gull‏ کسی که به این lnc‏ دست aS Uy‏ امتارلینگ بود که 
دریفت این ویوس‌های خطراک زن‌های حیواتات ( برعلیه 
خوشان به کر می‌گرند 


مدل الفاء سرطان به صورت چندضربهای (multi hit)‏ 
توسط مدارک متعددی تایید شده است. 

طبق آنه کاخ ذ کر شد وتاب که توسط تفر SiS‏ 
سلو‌های 313 حاصل شده‌استءمی‌تون ها داش که lel p‏ 
مود بری te‏ یک ول سم بتیبه یک سلول سرنانی 
بدخیم ناب اجاد چدین ژن با هم cad‏ با توجه به سدل 
multi-bit‏ مرا LISS‏ سرطان‌ها یا (cag rain in‏ 
ناشی a)‏ اتخاب al ih‏ تخاب lg‏ نحص یه 
فردازمبان S‏ جمعیت بزرگ, در اين مثل, مراحلی عطرح می‌شود 
که امکان abl poh‏ مرطان so‏ اش وا ناد یک چهش در 


شکل تجربی ۵ - ۲۵ gla Sy Sum‏ الکترونی اسکن شده نشان دهنده تغیبرات ساختاری و ریخت‌شناسی در gut‏ سلول‌های 314 
سالم و نبیر شکل یاه است.(۵)سلل‌های WLBT‏ وی اد به مر SIS‏ در یک دیف به ور من کر هم فشرده شلد (0) 
gig ao ITD late‏ که به He‏ یوس ساروای rb‏ یود دزد و sn‏ مان کچ A aig‏ و دای 
ISS sy eh Si‏ هی i‏ ای که رد کردن قد ات هلو hy‏ 9 للهای ملد وروی همق گرقاند. ین 
ne‏ یر oa fp BL JSS‏ شب با وهی a eS‏ مشاه هم در وهای ops DNA waif‏ اسان که نکن 


ایشا نان ده ات aad‏ "هی روز Vote cate‏ 
هم است. همچنین at Ie‏ مد که طول دوه تشیل 
omy‏ در موش‌های تا aig So)‏ یا یز بای اعد 
جهش‌های بدی Bll‏ اس 

ارات تعاونی مشابهی را نیز می‌نوان در میان انکوزن‌های 
سلول‌های موجود در محیعکشت مشاهدهنمود.به عون ثل, ود 
سازی فیروبلاستهی سالم(فیرولاستهای 313 ای که بهطور 
جزئی هم og‏ ند با ras? Geemye‏ ال شده بای sla‏ 
Olid‏ انکوژنیک,کافی نیست, در No‏ که ار این دو راهم بکار 
wert‏ هر دوزن بای یجاد pa‏ در سول باهم مشارکت می‌کند 
alia‏ تنظیم نشده CMPC‏ به ply‏ تکتیر | لاه می‌کند. اما 
همچنین سیب حساس شدن سلول نسبت به آپوتوز می‌کردد و 
فزیش بیان ras?‏ فمل شده بهتهایی سلول‌ها اه مرها ورد 
Sas ye‏ در ان Sala ole‏ نمی نمیشن وان رین تحت 
عنوان ory‏ خواندهمی‌شود زان sigh pa‏ در یک سول 
بیان بی‌شوند پامخهای سلولی منفی تعدبل شده و سلول‌هاتفییر 


1+ Enhancer 2 Synergistic effec 


3- Senscence 


celts‏ چشم می‌خورد. 


برای lll‏ سرطن. توسط معالعه و بررسی موشهای ترانسزنیک 
حاصل ee LS tts‏ از کون‌ها yi‏ سب ایجاد 
glee‏ شون به عون Jia‏ موی رکه حال ab iy‏ 
aa rast”?‏ یاف (یک نوع (P28?‏ با روتانکوژن MVC‏ 
هسنن نحت J‏ یک ایند "پرومرتر اختصاصی برای 
سلول clo‏ حصل ایک رتو وروس قزر م‌هند. رتور 
glow‏ سفع دنبای نزن و تظیمکنده‌ای سختص بافت 
تحریک شده و منجر guile‏ بیان 0-0096 يا !7۵5۴1 در gk, cat‏ 
مینود ان یش باه ۵۰06ید عل dase‏ ویک 
که پیش از ان ررسی شدند و سیب فزیش رونوسی 6( می‌توند. 
bot on‏ کین یل Se‏ زن یره EYE‏ تا 
پس از ۱۰ و ود کی از موش سب بو رن ee‏ 
eb‏ تا بخش کی از هی Mye can Sy‏ ره 
aly se‏ مرن یل به وهی pS‏ ری شندب 
aly ae sh‏ رون 11۵9۳17 چهش Sl‏ هی سیب یج 


تومورهایی La»‏ می‌شود مين iy‏ یار کند است و ol AB‏ پس از 
psp Alby ۵*‏ زا که هی pa‏ اه ۵:06 و ras!‏ 
با هم دریک لول هر اند سب مود تام سلولهای سای هم 
ras?‏ هم MYC‏ تلد ردو سیب یا تور( سرعتی بسا 
می‌شود و تام جات دجر سرطان می‌شون (شکل ۸ ۵ ین 


۱۳۳۳0 


1۸ وهی موش با‎ pat 10-F تیب‎ “OD 
حاصل از سلول سرطنی انسان. اسان شناسایی و کلون کردن.‎ 
مرو به‎ DNA مولکولی نکوژن 108° را فراهم می‌سازد. افزودن‎ 
سللهای 33 کشت ده شده موی‎ a ناه فا‎ bya sl 
سب می‌ود که ود یک از لبون سل موجود درمحبط کشت به‎ 
یک وس باون از موی‎ SS تسم شده و‎ le صورت خر‎ 
کل از‎ rat را دهد بایان کرد انکوژن مس‎ Sk یر شکل‎ 
وهای‎ A ژنهایانای‎ ASS ای خصیت متفه م‌شود‎ 
هستند هدر مار هم را ره وهای ال ام‎ DNA کار‎ 
که و‎ Un وهای تفر یه‎ i از تکوس‎ DNA دزن‎ 
اوه وهای‎ Jiang اجی به اسان‎ BONA کون راز‎ 
خاجی, 0(۷۸ی اسان است که ثری‎ DNA مرشی امین‎ 
۱۸قای کال از ک سول موی که به‎ HSU لوی اند‎ pai sy 
کون می‌شود: نها آن‎ Agu St BD شده است در‎ wall طور وه‎ 
Alu gy hoy) اسان ره دست‎ gDNA که‎ gli سته از‎ 
هیریدی‌شون. از هبرید شده بید رای بخش با تام انکوژن تنییر‎ 
CGDNA دننک‎ bag yl sl دنه بش نا بل‎ 
ال کون شده‎ po cpl مود لوا ی دهد ار که‎ 8 
همیشه در سلول‌های تغیر یف‎ DNA کلرن شده‎ clad Sa | (ash 
وجود رد‎ alana مه که‎ loys سل‎ JDNA Jil 


a 30 4 90 0 6 
Oe 


AL‏ شکل تجربی ۲۵-۷ شبوع سرطان‌های انسانی با افزایش سن, 
بیش میشود IB gall tot il‏ بارش سن, درل 
چدضرای سدح یرد اي سور ماس نایم it‏ سا در 


بر رتم سن ترسیم شدهاست. 


ره 
DNA‏ ما 


7 هن 


انتقال به 
oe As‏ 


J Joe DNA 


sib رکتور‎ 


PEPER 


ت فاز بر )53 
0۱ ] + 


«سازی سای 73 موش 


مد 


تموانسان 


NIH/STS Sed تجح‎ 
Bey pepo 
خروم شدد‎ Le 


وارد کردنبه 


ee | 
oe سس‎ 


ان میدهن که oe‏ کون حامل یک 609 از are‏ 
استکه ple pe‏ یک نظم تمرف a‏ اقا مین و سیب 
وین مدلچندفر‌ایمی‌ود|شکل 9-4[ 

به yb‏ تیاب وین bye‏ رجا کارسیرایکواو 
ges | LS‏ رفتن عماکرد ژن APC (adenomatous‏ 
aye polyposis coi)‏ سیب ایا alley‏ [رشد پیش 
سرطانها 93 دوه داخلیکرلن می‌شود همان رکه شکل ٩‏ 
- 1۵ تشن می‌دهد دراک lage‏ کون ون همه ها عم 
جهش‌های دی اج gh Nel Sl gpd ge‏ یک تم خاس 
دست میرن رن رات ie‏ جهش‌ها سکن است 
اعدا یک فوتیپمشترک شون کر وهای مجو در یک 
لیب sib‏ یک با دوجهش aS‏ در ژن APC‏ هستدکه سیب 
فقدان eld all‏ آن می‌شوند: رین نها کلون‌های سلرلی 
ie San‏ اوه د نا ناه است. ۸۳6 یک ژن 
Sao‏ توب ات ییاد Vay‏ ات که هر دول 
زن APC‏ دا یک ae‏ غر فلکنده شون زر وهای 
الم که ای APC‏ تیب وحشی هستنهپرونین PAPC‏ 
pall‏ مناسب بیان یناه طور yg cal agile‏ مد 
کر هی سروب نه تم inn APC‏ راد مين که 
سیب مهار یش ll ple Sy‏ خاسی از سلولها 
می‌شود. بروتین APC‏ ترس مهار یرال پم i) Wht‏ 
ot J d(H‏ بیان dar fstype,‏ زن 6[ 
می‌شرند. دم ae fle APC aig‏ تلد اسب 
Sok Sy 988) Myc‏ هی مور Bait‏ 
Spt be Sp 5 Ha Gy‏ مک میشود Slide‏ 
ul‏ جهش‌های APC‏ به صورت هموزیگوت هستند در سرعت‌هابی 
ترا لت عادیتکبر باه و JSS ble‏ ميهد 

SS‏ وهای pp‏ دول دج چیشهای دیزی 
وین ریک چهش فالکنهژن dob danas‏ ارآ 
خی بهسورت یر ول شدری تسم ده یک Bh‏ 
رت یل مهد Se ۳۵ -٩ Se)‏ یز 
ow‏ رفتن یک احیه ویژه از کروموزوم می‌شوند (ژن مربوطه هنوز 
ps‏ نشده (ea‏ به ال غبر فا سازی ژن 853 سب 
کاهش تدریجی تنظیم نرمال و در نتیجه ایجاد یک کارسینومای 
pe bt‏ از که چهار ضربه یست شده دراینجا 


1-Precancerous 


109 = 


ae 


nye as? 


> 50100 
we 


10 


شکل تجربی ۲۵-۸کینتیک پروز تومور در موش ماده حامل 
یکی یا هر دو ترانس ژن‌هایاکوژنیک نشان می‌دهد که اگوی 
lll‏ سرطان توسط جهش‌های چندگانه به صورت تعاونی است. هر 
کدام اراس زنها | توا پوت مختس پسان در ویروس نومور 
بستن موش (101877) اقا ica‏ تحریکات FA Sigs‏ 
Jody MMTV yyy Sue‏ کده و سیب Hal‏ ان در رفس 
gh‏ میشو. مدا نان دهنده مدت زان a‏ مور در موشهایی 
ات که MCA a ng‏ با ea Jo ys‏ ها مار 
مربوط به سل در رگه حامل از آمزش موشهای حامل ۳95 با جملان 
yaw can ci‏ شک متخص 


Gal St‏ جهش‌های ie‏ بر مین Th ta‏ میشند 


00 که دزی هر دوزن 


| از آنجایی که آزمیش‌ها ذکر شده ترکیبی از انکوزن‌ها‎ sabe 
ope مور ری قرا دای نیز اکن داردکهسرعت یج‎ 
با یی سلول‌های کشت دادم ده توسط یکاکیری همزمان یک‎ 
یلد‎ Bll بردن یک ژن سرکوب کننده تور‎ oe تومورباز‎ 


جهش‌های اکوژنیک منوالی را مسیتوان در SO pa‏ 
کولون‌ردیابی‌نمود. 

Olan‏ صورت ره وی سرهان olf‏ شوه ری 
رای تمین مدت زمن له سرعان در مدلچندضرایفهمم 
bl» cages‏ زمنی که تومور نها بای یک دور Bj‏ بل 
ریت می‌شود. میراد وهای خالص بسیر ندری APE‏ 
GB Oust SOS‏ زمان پیشروی سرطان را نمی‌تیان ble‏ 
مشخص aya‏ ات ای که دی apy;‏ رده مرن کولون 
است که شاملمرحل مجزبی استکه هر مه دای خصوصیات 
JIS Siggy‏ تشخیص از cal Joye pe‏ این مرال حد 
واسط nly)‏ آنماهای خوش خیم و کارسینمها) توسما یک 
جراح از هم مجزاشده و بهآوامکان تشخیص جهش‌هایی راکه در هر 
مره Eg Siig‏ مهن Sie gal‏ لمات یشمری 


hp شکل ۲۵-۹ نموه رشد ومتساز‎ ٩ 
اسان و اساس ژتیکی آن. بروز‎ USS IS 
مرکوبکنده نو در‎ APC یک چهش درزن‎ 


a‏ زن ۳6 سرکویگر 
یک سول ای لوخد سیب تیم سول pind‏ 
ope‏ کچ abe Bae‏ تیم 
Gls‏ توه از وی نوی 
خرش خیم یا LSS bed‏ می‌د. 
che‏ دی منجر هی پوس وین 
تال واز ین رت Se of»‏ 
lad‏ ۳ 
مشخص تشد و 058 adeeb 6 Se‏ 
یک سول بخ که سل oar jeune cal ee‏ 
مینو.فقدا ژن روگ ww‏ وی ead‏ ی ee)‏ خیم) رد Sp‏ 
۸ نی از حذف linia‏ از کرمزم اس که اس 
DOC of uf‏ [یخش حذف —_f : bye aad‏ یکآدنوبی تلا MI‏ 
ph tthe JSS‏ تخس نبستکه ان ce)‏ عم )زين 


aye 
ers 
glen خرن‎ 
if ی‎ jean! 
رگاخونی‎ 


نوی مسئل پسخ ترس اک dg‏ 53 سیب 
می‌شود که she‏ لول در La‏ استرس متقف شده وا 
Baa‏ زود یک مرح Jap gle‏ جرا وی 
j Seal Oya Js‏ وود وهای که 2(1۸ سیب 


is: 
۳۹4 


oe 


ot og‏ یمراط رد نها 
a‏ اوقت bod‏ کدی شامت دی با 
Saas‏ تور اد این سلو‌ها ه 
تقسیمخود ام ده و زاده‌هایآهایه نا ید 
که اهاط aS‏ هجو میدب از 
se‏ توری از حل خود بدا شده وه 
ال رگ خی رت وزج pa‏ ادن 
Sn‏ جهشهای اضافی به ساولهای 
تمری ان امکان امی‌دهنه که از ERS‏ 
خونیخاج ده ود قاط دوز دا tard‏ 
تکتیر ند یماری که cot‏ تموری داد یک 
مار سرطائی ات 


۷ 


قستهای مهم تصویر هستند بنابرین سمکن است فرایندهای 
SS}‏ دیگری نیز دخل بشند. 

حدود یی از نومورهای انسانی دای جهش‌هیی در ژن 
سرکویگر تومور 053 هستند که یک ple‏ کلیدی تنظیم کننده 


coe S| 


22 Ge و بررسی‌های میکروسکویی این سلولها‎ ue, 
یک محدوده مین تسم برس‎ Sb ات نومورها را میتون در‎ 
لین برسی سلله به‎ oye eels la la Sy 
تهیی»محتوایاطلعاتی مار کاهش می‌دهد وناب روش‌های‎ 
هم بدده سییر هر‎ Wl مرباشد که بان توسط‎ ty 
ot درک کرد و هم تصمیمات درست و منطقی را در ارتباط با پیش‎ 
نمود‎ So وجود تومور و دای آن‎ 

il Sj Sle‏ جهش‌هایشروع کندهو glad‏ از 
جهش‌ها را که سیب SS at‏ سلول‌های سالم به سول‌های 
تموریمی‌شون نامب ند که در موردسرحانکولونجا ده 
است پس از نک ینوا eg ape alt‏ تحت 
تثیر Oba‏ آبثای که سیب Wy sol‏ مان ally‏ شروغ و 
Suey‏ از ule ot‏ م‌گین. در نیج لولهای 
توموری ie‏ بت بههمدیگر فرتهای بساری دش بشند 
حتی aS}‏ واسطه یک یا چند جهش شروعکنندهیکسان,ایجاد شده 
ash‏ گرچه این تفیرات در اهر سلولها مایا نمی‌شون اا 
bie‏ ها Legh‏ برس اگوهای ین ژن در سلولها مشخص 
کرد برسی میک thie DNA al‏ به طورهمزمان» ین ها 
هزار ژن b‏ ورسینمود و سیب می‌شود که Shedd wel‏ 
یچیه راد cl‏ تیک مولکولی JOT Sd) aie‏ 
pia ۵-۴‏ شرع این تکنیکها جع شود 

DNA میکرو یه‎ sigs به ار رنه نهد‎ Ss 
این امکان راهم نموه است که ویگیهایتمورهاآزایش‌ها‎ 
ان موضوع که تمورهایاولیه را‎ ws بسیردیقتری ررسی‎ 
site شان از تمورهای‎ oj الب میتانتوسط اگوی بیان‎ 
اگیزی, دای‎ na po cad] po ip pls 
که رای ویکیهیی هستند‎ hss Aa ae از تومورهایللیه‎ 
که شاخص تومورهای متاستازی می‌باشند که احتالاً بهوسیلهآها‎ 
بیشتری متاستاای‎ Sasol که به‎ lal clay شناسیی‎ 


می‌شوند کانپذیر خواهدشد ان مر همچنین سیب می‌شودکه 
حدقلدربرخی ازع تومورها تون aly‏ رکه سبب هدایت یک 
yey?‏ هیک تیور in‏ می‌شود lb‏ نود ین 
wos‏ رام‌ون از روشی که در آن ضرورت وحود یک زیر دسه از 
سلول‌های کمیاب در BD‏ تومورآلیه که بای متاستازی A‏ لازم 


است نا دچار چهش‌های jaa bpd pty‏ داد 


1- Sporadic 


دیله است 4 فا S‏ جلوگبری می‌کند (شکل ۰۲۰-۳۵ ba‏ پوت 
کم یک حسگر کل کنده da‏ )ات که سلل‌های رای 
DNA‏ آسیب دیدهر در Gy‏ متوقف aS pa‏ ان hy go By‏ به 
sh‏ منت سیب تصحیح آیب‌های ورد به لول شودو یه طور 
میسیب cove‏ سول 298 روتین 753 دای چدن عمل 
yl‏ کمک Ja!)‏ آن lage‏ یت سرکوب کندگی 


تومور در آن cal‏ هنز نامشخص یقی منه است.بهعنبان alte‏ 


یک پررین 783 جهش بنه که فده ld‏ رونویسی 


نیست. LSS ye‏ تور رامهارکند. در حقیفت تحام 


جهش‌های ail yg oll p53‏ بهنطملت اختصاصی 
Ge DNA‏ برده و سیب فعالسازی ین ژن می‌شون 

Lagat حاصل از کارسینوماهای مختلف کولون انسان؛‎ DNA. 
pole کاهش‎ gayi oj Je حاوی جهش‌ابی در هر‎ 
که تا نون مهم‎ plas 53 و‎ APC سرکوگرهایتموری‎ 
در نکوژن‎ (2 Sac aig که یه دست‎ Jad He geste 
هستند که نشان می‌دهد.‎ (Fas (ژنی از خانواده ژن‌های‎ K-ras بارز‎ 
لول است. به‎ 4g جهش‌های‎ gy jb bo abl ری‎ 
رشد در‎ hie HB برش زاين جهش‌ه سب‎ Sen 
مراحل اولیهتوسعه نومور می‌شود در حالیکه سایر چهش‌ها مراحل‎ 
را ری می‌کند که ان مرح تامل هام و اسر‎ ble 
است که برای ایجاد فنونیپ بدخیم لازمند. تعادی از چهش‌های‎ 
مورد نز پرایپیشروی سرعان کون سمکن لت دراب‎ 
حیرتانگیزبه نظربرسندزبا شاه به صورت یک مانع مور در‎ 
تحت ار تهاجماتبیوسنه‌ای‎ dye So سرطان عم‎ abu! 
که به صورت‎ kale نان میدن که‎ Slob ante فا‎ 
درهر لول از‎ SES pad ۱۰۰۰ a می‌نوند‎ ab i 
مد‎ lie که به اما سید دی انا ده‎ 
ات‎ hye شا از وهای‎ 

le She oS clio‏ از مدل چندضر‌ی برای 
lob‏ شیک ان مد در روز سان با she‏ 
تزگی کف شده ات اما چزی که cal ly‏ این است که انوم 


نار 


تفت سرطان ری abel‏ رو چندین جهش 29 


اسفده از یک AT‏ 2۱14 بهمنطوربررسی الکوهای بیان 
تفاوت‌های جزئی میان سلول‌های سرطانی را آشکار نموده 
el‏ 


خصوسیات مختص سلول‌های توموری و سالم به واسطه 


۳۹ 0 13 زربال سلولهای‎ Sy 
هن‎ a] we sep saan WEEDS S 


یتست 
نع وی 


we فولیکولی‎ shy 
Be لفوهای کوریونیک لنفرپلانیک‎ 


لفوسیت های نما 


mei Zs Bol 

ME EIS تاد‎ gL 

wa oh درمانسلوهای تفر‎ 
Me Sel 

A‏ شکل تجربی ۲۵-۱۰ (شکل رنگی) تفاوتهای موجود بین 
الگوهای بیان of‏ که توسط بررسیهای میکرو آرایه DNA‏ 
مشخص می‌گردند. ag‏ ین play‏ که 7 BL‏ نوی" 
مشاه باهم بهنظر می‌رسند 55 I‏ شود نمزه‌های RNA‏ 
die Jae 9 Joi ace]‏ نی از میتی 
Jl cas wae‏ بیان در مه یپ مختف نما gy‏ 
استه برس RNA DNA a ye‏ ستخاج شده مزا 
رونوسی صدرد Weer‏ ژن مصوجود در ۹۶ نمونه ASA‏ 
نفوسیتهای وال hig‏ مهد اه شکلهای ۲۹ - ۳۰۵ 
ln he d=‏ شحو تومیجت لالز یکره ery‏ شود در 
این تور هرمز alah ob wane age‏ رای یک 
نموه ead‏ مشخصس ات a)‏ نوا را ند و BAS‏ 
bs‏ ی حاویالاعات روطب یک ژن راد ات ان در 
ob LENE! ols‏ از ها یک دس تخاب شده از Mane‏ نی 
cal‏ که در هر کنامشان نسبت به نمنههایلنفوسیتی مختلفه بیان 
متفاتی رد رنگقرمز هشن دهنه مان ered SM‏ درژن 
است jg‏ ره عکس آن ر نان می‌هد. ال زن‌ها هسب نباهت 
ssp ssh‏ دستهبندی als‏ وان aS log ode‏ 
صورت dle‏ مب در سمتراست LS‏ دده دنه در سلولهای در 
Je‏ تک از جمه ya sa gh‏ محط کشت te‏ سوت 
درب هی لومی سول B‏ زک مر شده (مبله ی 


رگ 9 با ال ay lags i‏ مله‌هیقرمز ی در ca‏ نان ada‏ تب در لولهای ۳ هی فد 
ناب که وس یقت وی در مت ات نان اه ان تب وهای مخ سل دبای ie‏ وحب اگوی ان 
ماه کدی ob we‏ زایندروم وهای pce ec‏ در 9 a gS‏ میا و ] سنه نی کرد یک ره 
Sa‏ شاه lg‏ نیز تفه وود درمز رال Salen ga)‏ و قه مشاه وهای fl B‏ هدزای 


است |شکل ۲۵-۱۰) eee‏ نشان مورفولوژیکی JBL‏ رزیت وجود 
ندردکهبتون ان دو نوعتومور را توسط آنها از هم تشخیس داد. 
برحسب تمریفی S‏ توسط داده‌هایحاصل از میکروآهبه دست 
cal esl‏ تيب و تيب || راز هم مشخص می‌کنيم که یمان 
دارای تومورهای تیب اء طول عمرپیشتری نسبت به سیر تیه 
lal Jo‏ بان ژن در نها مشاه لغوسیتهای DB‏ 


۳ 


Ag pads 


اخر Ss‏ بررسی میکرو all‏ | بلی alle‏ اتشار 
Busby‏ تفای بزرگ S ysl)‏ واسطه وجود 
csi pb yl ole‏ رگ در ار زگرههای 
لنفی تشخیص داده می‌شود) به کار گرته‌اند. هر کلام از dhe‏ 
دارای نشانه‌های متفاوتی نسبت به سایرین هستند به همین دلیل 
گمان برد می‌شودکه ان بای بهصورت Sag‏ برسی 
میکرو fob sbi al‏ از یمان مختفه و کروه از ها 
gs‏ الگوهای بیان زن از هم متمایزمی‌شوند مشخص نموده 


re ]سای‎ 


| سلولهای یک تومور,مشاهه افایش و نوع سرطن‌های 
انیب فایش سن و ارات مشارتی تنس ژن‌های 
نک وزنی و جهش‌های ژن‌های سرکوب کننده نومور در 
تشکیل تومور در موش مشخص شده استم 
سرعانکولون lel‏ مورئولوزیکی مشخص که Naan‏ 
هماه با جهش هایی در clay)‏ سرکوبکنده تومور و 
پرتواکوژن‌هایمیباشد رشد و توسعه NOK Sa) age‏ 


apie DNA ah Se‏ تفای بان در 

| بین انوع سلول‌های توموری که با روشهای سنتی قابل 
تشخیس نداد شک ند برض از سلولهای تموری 
در Sy‏ مراحل رشد به نواعی از سلول‌های طبیعی مرتبط 
بو که پراماس شاهتهاییفت شده در eg‏ بان 
آنها میاشد. 

| یود‎ gh جموعای‎ sg lage 
وهای یان نی مجز از هم نفکیک داده شود ین‎ 
بای توموهای‎ lage ii است‎ ofan تاه‎ 

ts |‏ زک she‏ هیا اد 


همانگونه که ذکر ad‏ چهش‌ها را در سه دسته ژنی ده بندی 
AOS J) WISI ie‏ سرکوب کننده تور 
IAPC J)‏ ژنهای SEIS‏ که نقش مهمی glo‏ یا 
مین ین نهک Sy SPS PSS 38) cating‏ 
و تکیر سلولدخات داد [شکل ۱۱- ۲۵ cee Eph a‏ 
تومورهای انسانی دچار چهش‌های غبر فعال کننده در ژن‌هایی 
هستندکه محصولات نها در حالت عادی در قاط کتلی le‏ 
چرخه سلولی عمل کرده و سیب توقف آن در زمنی می‌شوند که 
be hd Ube‏ صورت کنترل شده رخ eel DNA gan‏ دیده 
ath‏ به عون I.‏ سرطان‌ا درای جهش‌های غبرفال 
AS slay} pout‏ یک با چندپروتئینآکدمی‌کنند هستندکهاین 
پروتئینها در حالت عادی چرخه سلولی را در مرحله 6 متوقف 
می‌سازند و یا cb tee‏ فعل کننده در زن‌هایی که بروتئن‌های 
حاصل از ها سول داب وردبهچرخه سلوی میدب ope‏ 
یک poy SRas‏ ام فعال است slob‏ پرتی‌های موجود در 
Sil yaw‏ پم هه صورتقعل هسند درانوعی  ap‏ 
ats ll‏ شد‌د که دای متشاء متفاوتی هستند. a‏ 


eg یه از ات را مین بت پیش یی کرد‎ Sle 
که ین زن در نها ناهت یشتری بهلغوسیتهای  تا‎ 
Ie سختی‎ hb 
یه شب‎ Tages روی وهی نزن در سار‎ 
hae Sania شده و سیب‎ Ul دنه بدی‌ها و تشخیس‎ 
گاید مود وهای رکنم و همچنین نش مر‎ 
ومری وست میهد‎ LO pr در ورد خصوصیات‎ 


سولهای نوموری و مشاه سرطان 
| سرطان یک تفر اساسی در رفتر سول ات که سیاری 
از جنههای بیووژی سلول را در برمی کیرد بسیری از 
لولهای بدن می‌تونند به سلول‌های توموری بدخیم 
(سرطان)تبدیل می‌شوند 
8 سول‌های ily ee oye‏ در یاب Lio‏ برخی از 
cls |‏ محرکرشدمورد نا بای تکنر سلولهای 
طبیعی رشد کنند و بهپیمهیی که به صورت طبیعی مرگ 
سلولی lineal)‏ | برام‌ریزی می‌کنند مقاوم هستند. 
| 8 بسیاری از چهش‌های Lisl‏ در سلولهای Sele‏ 
روی می‌دهند ود gDNA‏ سلولهای زا حملنیشوند 
کاهی وقات سلول‌های loys‏ به هی pl‏ حمله 
برد الب غشاهای ی ارف که به نان سوانعی در 
ین ew‏ بین برد ود ow‏ حرکت کرد و بو یک 
مکان ثانویه J‏ می‌گیرد که به ین بدیده متستازمی‌گویند. 
| تومورهای inte‏ مسولاًپروتزه را ترشح می‌کند که 
ماتریکس خاج سلولیااطه کنده ها تخریب میکند 
(شکل ۳۵-۳ 
8 سلول‌های سرنانی سکن است ار سلول‌های بنادی و 
al‏ اوقت igh Joe‏ وود cn peal‏ 
ib‏ بسبار شبیه سلولهای پیش‌از aly‏ هستن تا 
وهای pace‏ اه بل 
* هر دوتومورهای AY‏ نویه به ینز نشکیل وق 
خونی (ae‏ بای رد تدهخود نیز دار 
8 ساول‌های کشت ob‏ شده مشخصی که با pe DNA‏ 
تموریترانسفکت ندهند متحمل تغیر BS‏ مي‌شوند 
[شکل ۲۵-۶ را بلاحظه (4S‏ بعضی از سلول‌های تخیر 
شکل ail‏ شده در بضی از Wet‏ بهسللهای تموری 
Site‏ هستند. 


پیش نی نونجم ورسی‌های مشاه 


* مدل چند Slay‏ مشخص می‌کند که جپش‌های. 
| متعددی برای وقرع سرطان لازم است با هوموژنی ژنتیکی _ 


رفن ۴ 


فاین مشب وهای ول تست و fe ll gl‏ ست 


۳: بل کرموزسی که Sal‏ می‌شودیک ژن تنم ند رشده تحت 


فص 


ریک JB cin fy‏ رنه وین ag‏ مورثناماسب صررت 
رد 

تلد" Je)‏ همانند سازی غبرعادی ۱۷۸( یک قطمه از 
SDNA‏ حاری یک بروتونکزن sh‏ بان ریب کبی‌های 
۳ 


ژن aly‏ وم ریش یف و جر le‏ تلد بر 
شونده توسط ell‏ 

وی که وس یکی از دومکنیم ول اجاد شنه cca‏ 
اکویروتینیرکدمی‌کند که با پروتینهای نرمالی که توس 
پروتوکوزن مربطه کد شده است؛ توت 3 برعکس: دو 
مکالسم دیگ ell legis‏ م‌ندکهپروی‌های حاسل 
laggy bel‏ نمال ily alte‏ نکوزنیک el‏ به واسطه 
تلد محسواشان در ple‏ بیش از حالت طیعی و با تلد آن در 
gb‏ سول که در حلتعادی در نج alg‏ نمیشود Seeing‏ 
ری موضسی 01۸ ری تلد بیش از ۱۰۰ کبی د TIES‏ 
soot un)‏ رای هزرن (Cal gS‏ یک aii di‏ 
شایع استکه درک تومررهادیده GES paige‏ چین 
ang aly‏ سول Sally che‏ چرخه سللی در محل 
نقطهکنترلی خودمتوقف oe inn bil Op‏ أسیهایی در 
nays‏ قص تمیم 2۱۷۸ کرک در برخیاز واع نا 
ردان Sue a aly‏ است به دوصورت بروزکند:ممکن است 
قطمات DNA‏ همانند‌سازی شده به صورت سربه دم در یک جایگاه 


واحد بر روی یک کرومز آیش بابند و با ممکن استبه صورت 
ساخترهای کوچک شیهکرومزمکوتا که هم متصل نستند دید 
تشکیل شدهمنجر بایجاد نواحیرنگ‌آمیزی 
شده شاه هم go (HSR,)‏ 82 توسط مکروسکوب نری در 
محل 
افیکرووزمیمی‌شودکه از کرومزمهای نمی که در ملع 
کرهمزمیرنگآمیزی می‌شوند gan‏ به راحتی مجزا 
م‌گردد(شکل ۱۲ - ۲۵ 
i‏ تراد زنی معکن است در تعدادکمی از زن‌ها از قبیل زنل( 
myc‏ - و DDXI‏ در مجاورت آن قرار دشته و در 


شود ان سا 


ده می‌شون.مورد آخیر سیب ایجاد «نسخه‌های» 


1- Gain-of-function mutation 
2- Point mutation 
3+ Chromososmal translocation 


4 Chimeric S- Amplification 


5 
بدخیمی وفرینهایپچیده کل کنده چرخه سلولی که درفصل 
شرع ده gy psd‏ وت pan KS‏ طی ML‏ 
حول که منجر به رشد یک تومور iS‏ نکژنها با 
چهش‌های سرکوب ند تم در کار هم I‏ مرگیر تا یک 
LS‏ ا خموسیات سول نموری که شرع ند بخش i‏ 
cd Serpe‏ به دست ید (شکل ٩‏ - ۲۵ 
دراين بخش. به شرح نع کلی جهش‌هایی که SGT‏ هستند 


میدیم و Ss Sea‏ وهای coo‏ مب بز 
سرطان شوند. همجنین توضیحمی‌دهيم که چر بری از جهشهای ری 
سیب sh‏ ریسک اه مان By yoy‏ ان سمان و 
نها مهم در ال توس اه aa‏ راهم گت 


Oj OH پروتوتکوزن‌ها را‎ flee Han جهش‌های‎ 
Se تبدیل‎ 

gh‏ م‌کيم که نون gh‏ اس که بر" 
توسط آنقدربه نی شکل سول‌های مرجود در محیط کشت اغلب 
در ترکیب با سای has‏ لول و در زان یج hyp‏ در یک 
pongo he‏ ین اک کوزنهایشناختهشده؛ دیاز 
آنهااز ژن‌هاینرمال سلولی مشتق می‌شوند Jt)‏ بروتولکوژن‌ها 
که نوع Dg‏ آن محصولاتی تولید می‌کند که سیب شروع تکثیر 
estado‏ وژیهای مهم lope‏ می‌شوند به نا 
مثال, ژن :۲۵ که قبلاً شرح دادیم. پروتوانکوژنی است که یک 
ty‏ تال دهد پم اخل سللی Sy‏ می‌کند ون مت 
جهش رفته که از ۲05 مشتق می‌شود یک الکوژن بوده و ean‏ 
راک Sap‏ میب تولی یک پا شروعکنده oats Jia‏ 
i‏ بات a Se‏ سار پولکوزن‌ه وهای یم رو 
کنندهرشد و گیرنده‌های gl‏ پروئینهای ضد آبپتز obi)‏ دهنده 
سلول) ‏ برخی از lag‏ روتویسی راکد pa AS‏ یا 
ی بک رون ب یک :عمش SS)‏ 

۱ 

چهش اهداءعملکردی(!) atthe‏ 

دست کم چبهار مک‌انیسم سبب ایبجاد الکوژن‌ها از 
پروتونکوزن‌های مورد نظر می‌شوند 

چهش نقطای pid Sn)‏ یک جفت زا دریک 
پروواکوژن که bul ee‏ یک محصول پروینی ld‏ بل یب 
فلت همیدگی می‌شود. 


aa 
نبادلکروموزمی" سیب ادغامدوژنو تولید یک ژن دورگه‎ ۴ 


aig Sg 


bbe jl owt اف‎ 5 
Bo incl a ایمیک( رک‎ tng می‌شودکه‎ 


glans ۹‏ یام () 
0 مروط بهفال کندههای 
woe 5‏ توسط ویروس 


Gores 


فاکتورهایرونوسی (10) 


وهای تب 
در محصممووجگهممممموجمد DNA‏ 


Jv 


نترل رشد سلولی وتکیرآن شارکت apg le is‏ در تجه بیان ISSN‏ 


ISL a ee‏ ان وین ایک در cle‏ رد سول شرع مقر میهد کین مرب 


us پروتبتهای کترل‎ | 
gee, 


۵ شکل ۲۵-۱۱ هت نوع از پروتین‌هایی که در 19 


دنر میت ای وهای J‏ اعد stale ola pS.‏ ام خر سلی ant)‏ پم( وهای هار ام 
I)‏ رای ری WV)‏ درین JB‏ میرن وهای SSS‏ چره موی SN)‏ سیب مها کر وی سی‌شد و 
پروتی‌های میم کنده (VI) DNA‏ توس Sis Safest‏ میشوند. Cb te‏ دای هامید eS tek‏ سب فش 
Jeol gl‏ ی‌شود که BIL‏ چهش یاه تمری ون و یه چهش‌ه در We nl‏ رخ دهد پروتی‌ی آپوبوتیک HAV)‏ 


هایی هستد که سیب is‏ سول م‌شوندبروتئین‌های کد شوده نوس ویروس که 


به سول‌های سرطانیکه هعنوانآرایه‌هایپروب تفه می‌شود. 
شامل CUS‏ 011۸ی yoy‏ است dey bly‏ هرید آن با 
۸((آی تزیدیفته در سول‌های سرطلی نسبت به نمنه‌های 
be Pal PS nS‏ هی تاه هرن گزیه بای که 
تن ره خی Sl‏ نم ناه گر نزن است یک وان 
sages Se‏ نان که دای هر یه کرووزسی نی باه 
ات | به نان دی ری برس ژن‌های تاد اه تخاب کرد و 
سطو بیان ان زها انب توط یه ep jane‏ 


pals مستون ژنهسای‎ ry 


سکیا ws atoll Sass‏ ها کی 
la 5‏ پم (a)‏ رال م‌کند نز مود مان SU‏ 


lps‏ ید یبدا در یک ایا کروموم که حوی 
aly Gl el Wj shy‏ تشخیس اینکه چه ژن‌هایی 
al‏ فده مشکل lly cal‏ مرح در شخیص ژن‌هایی 
است که سیب اج تیور .موه ۸ یک ایا 
el‏ ی بیبدنبهراحی زد نت در lei‏ هستند 
مارد میروآ 
که داي فصل و فسل 1۵ شوج دیمان Spt‏ رین 
yep HBA‏ جستچوی تولی‌هیی از 10۱۸ که به طور 
le‏ مان زا ست, میریم 9۱۸لی وی Ley‏ 


بش از که به مبحت بیان AS oj‏ 


شکل تجربی ۲۵-۱۲ (شکل رنگی) تزایدهای 011۸ در کروموزمهای رن آمبزی شده به دو سورت در زیر میکروسکوپ نوری دیده 
مي‌شود )8( al aly‏ شده شب هم (HORS)‏ در Job ghey Se‏ لول نرولاسوما تما موه برنک SiS ol‏ 
شدان. بان ae‏ ها بل ریت cn‏ وهای اختصامی DNA‏ که از بل shad pts‏ در caps‏ درم (FISH)‏ کار 
گرفه مشود که در gags)‏ 0۱۷۸ با فسات ار انیا DNA‏ وه ده درمز pea Sono Sp‏ جفت )8( 
توسط درک شن با یک کون SDNA Sy‏ ای p IN > gil‏ دق« نار ده ات پس از pe‏ وهی غنی از 1151 
روی یکی کرومزمهای فت؟ یک 51 [سز) ریت شد.(0)بخشهای نوی که در هست یک سلل رسای انسلیدیهیشوند by‏ به 
Shain sian pling‏ دوسخه‌ی نام اند ساخارهای مب وی heyy SS‏ رال ina yan‏ توچک قرمز که هدیا 
دیه میشوندکووزمهای دونسخهایمی‌بشند.بکاناکرومزمهایدونخه‌ای که دج اد دخلکوومهای نما را دنر شا میهد 


که وبوس ساکمی RN) hy‏ رترووبروسی(" است که 
RNA‏ زوم ان بصووت سکوس به یک DNA‏ رنوسی 
می‌شود ی 0۱۸به ال نم لول یزان ره ید شکل 
- له هی ماه lp‏ رتوروس‌ها 
ayy‏ یر دهده کوک RSV Sn‏ حار ک نکوزن 
هت در مور RSV‏ زن ۷506 لوزن مربط به آن است. 
مطلات بعدی روی اشکال جهش RSV ad‏ تشن داد که نها 


یک زن 90 ونه ار aa‏ پوس ایا مرن مورد 
اند 

رواخ دهه ۱۱۷۰ دنشمندن به طورحیرت نگیزی GaSe‏ 
lal‏ رال از noe‏ و ساب ای dy‏ که درآ 
یک زن بسیارمرتط بان ند RSV‏ جود این ژن ep‏ 
لو لیات که لب ip ag‏ 300۵ از 
ژن یوس es‏ یشود. RSV‏ سای وروس‌هایی که سیب 
i ne St‏ یرد که توس خول ال یک 


1. Peyton Rous 2. Retrovieus 


ing ot ad Se‏ ها در abel abi‏ ان A‏ یف 
بود این نع ژن؛ تین ماردیبودند که egal‏ 
نکن هایجدید رید درحالک نها تاد دای که ین 
Jacl cal alls aly‏ کمتری در aby‏ ترمور مشارکت 
دار 

همانگرنه که آزمایش‌ها نشان دادند چهش‌های اهداء عملکرد 
که پروزنکوژن‌ها ‏ به نکوژنا دب ید از BOL‏ تک 
خالب هستند یی iz‏ چهش تنها در TS IK‏ بای لا 
سرمنکفیتمی‌کندجدول ۱ - ۵ کلاسهای ماوت زنهای 
مرتط با سرطان را با هم مفیسه کرد استم 


ویسسروس‌های مود سرفان؛ درا تتسوزنها یا 
پروتوانکوژن‌های سلولی ال هنند. 

معالات وهای که توس تون راس( "در ۱۹۱۱ شروع شد 
pe‏ کف یه وروس‌هایی Sat‏ بای که به fb‏ یک 
حبون chine‏ مناسب تزریق می‌شوند می‌توانستند سبب ایجاد 
gee‏ شون چدین سالپ زیست lis‏ موی اناد 


سای سول و ای ۲ 7 ۳ 


شل‌هایی از deat‏ 
فراورده‌های gi‏ 
جهش یاه 
پسروتو دزی نی بوتن‌های upg‏ جسهش‌هی oa‏ جسپش‌ها از esis IS‏ ایجاد 
اکوها . تاه وباتکثیر . امسزی hy‏ عمکردکه سیب لحاظ زنیکی ‏ می‌توند 
he‏ یارسان وهایت که .نکم ابا سلول " افسلب بارز 
coe‏ صورت نتظیم ‏ هستن 
hens ery syst‏ 
ee cag‏ فرآینهای. بروتین‌های شروع et tS‏ فقدان . جسپش‌ها از . تسوسط حسذفه جپش 
Ry‏ .با نکتیرسلولی basses‏ .لکد سیب تن .لح یکی yeah‏ یسیون Seal‏ 
تور 5 hl‏ وبة تیم he sige okt‏ 
ووتیهای JS‏ کنده .لول میکرد 
bias‏ کترای که DNA‏ 
کرویوزوسی آمیب دید 
شخیص می‌دهد Spal‏ 


سیر سای که ماع 


عکردکه سیب لحظ کی ومتلاین یج گرد 
تج این base‏ .مود 
میهد 


DNA 


هی (LTR) pigey‏ موجد در DNA‏ ررویوسی کامل 
شده elgg‏ صورت یک افزیده ایک IS Se Forge‏ 
Jobe‏ که در مجورت آن ور داد عم کرده و سیب تحریک 
ررنویسی آن شود نون a‏ در لول‌هایی که توسط ویروس 
avian leukosis (ALV)‏ ت-وموری DNA sasha‏ 
ررورومی در ماوت ژن 006 دخول ره ات ین Uap‏ 
one he Myo‏ زیادی تلد plan yo‏ که خر 
$9 کردیم آفزایش تولد بروتئین MYC‏ سبب تکیر غیر علای و 
سریع سلل‌ها م‌گرد. وروس‌های ab‏ آهسته به نو یل 
آهسته عمل می‌کند: دخول آها در مجاورت یک پروتوکون 
سلولی(مل 0006-ع) بمورت انفقی و نادر صورت می‌کیر و 
جهش‌های ely I La BL‏ شدن کامل he eg‏ 

در Scans‏ برندان و ey‏ رتروویوسهای با میت 
آمسته ale‏ رروبروس‌های حاوی انکوزنها  the‏ یروس 
ساکودیراس هد بان فالیت خول Vash iin‏ 


1. Transducing retroviruses 


56g‏ سل بخ la ag‏ بو جهشبهدی 
در زن: مق شده سیب لیر آن هیک کون با لت زیر 
می‌کردکه میت خی در حضور پمال 516 سیب 
ناه aie lps‏ کرد چنن وبروسهایی ررویروس‌های 
Masse‏ مد زیر وه حوی یک اکوژن مق شده 
از یک پرووکوژن وی oe‏ شد یبد 

ه ان دیلک نوم aa fie RSV‏ ایکون ۵ 
مه را حمل ll ue Se‏ ها در طلی چد روز مود 
Sls‏ ررووروس‌های کون be‏ را هاپس ازیک 
دور مهن ا ALS‏ لقامی‌نن. ژنومهای مربوط به این 
رترویرس‌های با یت S teal‏ رت تغیردهی ضمیفی 
Jas‏ آن دسته از ویروس‌های متقل‌کننه دریک جنبه سیم 
cals‏ رن نها فاد یک انکوژن هستن. عم وعی که بصورت 
آهسته عمل می‌کنده یا op Sop‏ طولانی رنه 
رتروویروس‌هایی هستند که بنظر می‌رسد توسط دخول بدرون 
Ugh DNA‏ یزان در وی یک بووکوزنسلوی» cbr‏ رز 
اقا کرد و انآ ن افش می‌هن lady‏ ریبد در 


۴ ۳ --— 


جهش‌های قفدان ععلکرد در ژن‌های سرکویگر - تومور, سبب. 
fas‏ آنهابهنکوژن می‌شود. 

ژن‌هایسرکوبگرتومور,غب بر 
aay‏ یک با چند یره سیب Se‏ لول می‌ردد. روز 
جهش‌های Sl gid‏ 9103 یک یا چندعدازاین «مونع ٩۳1:‏ 
یب گسترش کنر سران‌ها می شود ge iy Sn‏ توس 
ژن‌های bl arte Sony Sify‏ انب دنه استه 

.وهای Bb‏ سلوی S‏ سیب تظیم با We‏ یشوی یک 
pb by‏ از چرنه لولی J) apie‏ 16طرو 10 (G1 she‏ 

Lae Sat‏ با Cola‏ کنندههای ple‏ بای هورمون‌های ترشح 
نوند با یا‌های مربوط به تام سبب مهار کی سللی مین 
۱۳ 

laggy‏ کترلکنده قاط کترلی که در زان آمیب 
دیدن LDNA‏ دی بودن کرومزوچرخه سلولی اوقت 
{p53 Ju) ase‏ 

F‏ پروتنین‌هایی که آپوپتوز ررندزی می‌کنند. 

آنیم‌هایی که در رید DNA pot‏ شرکت رده و وسط 
ز‌های کارتاکر ک یود 

ای که غب وجود یک کبی از زنسرکوگر تم بای 
کنترل تکتیر سلولیکنایت می‌کند, رای شروع توسعه توموره هر دو 
Seal‏ ژن سرکگرتومر, ام ات هزین برود وا یرال 
of‏ این کر چهش‌های hii‏ عملکرد در ژنهای سرکودگر 
توا لا یکی Jpn) sian gla pe‏ ۱ 
دراین زمینه مقلوب» بهمعنایآینستکه حتی یک ژن؛حدردنیمی 
ie ij‏ فده بروتینی 49 کند که ان از GS‏ 
ترمورخواهد شد در برخی از hg‏ نیس از قادیر فآورده aS‏ 
Songs‏ 9 ان مارد کاهش فقط یکی از دون tp‏ مجر به 
by‏ شودای نع ن‌ااکای Sessa al‏ 
خی بک ییاز ژن سب بو تیب LW‏ شود این نع هش را 
جهش غالب گوید دوفایندوجود درد که توسطا Ul‏ زن‌های 
سرطانیمی‌تنندغلب گردن (۱)فقدن یک کهی از یک ژن 
ey Sipe‏ سیب می‌شودکه محصولات تن فایندرشد را به 
SSIS A fe‏ و( مال‌سازی یک ژن یا وین که ی 


Sheol‏ می‌نندکه 


1. Popemeat 

2- Lossof-function mutation 
3+ Brakes 

5- Haplo.insuffcient 


+ Recessive 


مهمرنمکایسمی aap Seal‏ ان ررویروس‌ه صورت گرفت 
و نجربه سل می‌شود ره نها توروس شناخته شدای 
که سب lal lay aol‏ میشودء وبروس لکمبالومای 
سلول 7 انسانی (HTLV)‏ است. که در مطالعات صورت گرفته روی 
nen‏ به نون مدلی بای ph tl lope‏ در کش 
انکرنهایسوی هم در شناخت یروس‌ای که بط مصنوعی 
با el Signe‏ وال در مرح دی سیب 
تسریع در شناخت ویروس SHIV‏ مسبب AIDS‏ است می‌کردد. 

تسا کمی از ویروس‌های UDA‏ لکوژن هم هستند 
رخاف ان ویروس‌های 01۸دک وهای وانی عون 
lf Jade‏ وروسهای کون DNA‏ 98 راد ال 
نوم لول مین ye‏ ی ey‏ جاوی یک با 
چن gil‏ ات که لب سیب تغیر شکل ساول‌هی لد 
he‏ نان De‏ ها و سار وهای خوش خیم 
las‏ یال ays‏ پایلویروس‌های 014 در AAI‏ 
fell HPV)‏ نون et‏ وتا 1۳۷که از 
لحاظ بینی بسیار شدیدو جاد است؛ سرطان سرویکس م‌بش دک 


ats‏ ده است. 


سومین نوع سرطان ریج در زتان پس از سرعان ریه و پسنان استد. 
انکروی‌های HPV‏ راد رخ این بخش مورد بحث Ip‏ 
abl‏ پا سیر(" که بای نموه ییاز بافت سرویکس و 
تشخیص امکان وجود سرعان اتفده ی‌شود. پر See‏ 
سرعت مرگ و میا حلد ۰ درصد کاهش داه است. علی رغم 
Sal‏ زان فر هر Bly dls‏ رای سرویکس جان خود راز 
دست yaa ye‏ تسد ترسط pd‏ ست‌های غرالگری از 
تعدادی از اين مرک و میرها جلوکیری کنند. خوتبختانه, هما 
عفونتهای ۳۷ ه سرطانمنجر pip et‏ انکوژنهای 
رتروویروسی IS‏ ژهای lel‏ مش میرن وب Sip‏ 
یروس آمکانتکیرآن بهصورت تومور را می‌دهند er‏ عملکرد 
دیگری le‏ انکوژن‌های شناخته شده 0۱۷۸آی ویروس‌ها,جزر 
قسمت‌های مکمل زنوم ویروسی بوده و برای همانندسازی ang‏ 
مور ah‏ برطق esl‏ خر کر 498 لکوپوتین‌های که 
حاصل بیان شدن DNA‏ ویروسی کامل شده در سلول‌های 
عفونی استه توسط روش‌های مختلفی سیب تحریک رشد و BG‏ 
سلول می‌شود. 


| سای سول و رای 


9 


رای نی )@ 


سلولهای هموزیگوس 
سیب ابجدتومور 


bySporadic gusset 


شکل ۲۵.۱۳ نقش بروز جهش‌های بدنی ضودبخودی در 
رتینولاستوما ان بیمریبه ded‏ وجود Sah hs‏ که از 
سلول‌های حامل دول هش بفته ‏ 100 به وود ale‏ مشخ 
Oho‏ (2) در نیبلاستمیاني[نودمی) یک فرزند یک لل 
gl‏ 18 راز یک و ویک ال 8 tee‏ باه زود یگ ه 
میب یک چهش ساه در لول تال نی هتوزیگوت که سیب 
Jobe‏ ندنل سم منود مجربه ولد سای می‌تود که BO‏ 
RD gj‏ است که ان دو هش مد (0) در 
تنولاستای دی یک فرزند 9 Spe lab RB” gla Sl‏ 
در چهش سومایک ما در یک سلولرتبال خاص با در زده‌های حاسل 
ازآن سب ایجاد یک سلول هموزیکوت "71615 RB‏ می‌کردد. 


Bey‏ را اعث می‌شود و حدود ۱۰۰۰۰۰ مورددیگر سرطان درهر 
ال hay‏ چهش‌های RB‏ در من JB‏ الق cathe‏ 
اگر تومورهای شبکیه پیش از آن که یه صورت بدخیم در wal‏ 
حذف gh igs‏ که Mi‏ رتوبلاستومای SIP‏ هستند 
می‌تونند لب تا مرح JS‏ زنه ان وا زد ون به 
ین یل که سول‌های یی ها sg‏ یک log RB‏ ویک 
peel al te JI‏ ان ده طور ساری.یک آلچهش 
یاه به نی از Sy CLS‏ سم به نمی دیگر می‌رسد. 
JIS L$‏ سل هرت می‌بند در صورتی OB Boal S‏ 
درایدو atl gle RB Ji‏ سالم خواهندبود و به این ترتب آنیایی 
RS‏ چپش ات ره ار یره طور مب ود یر 
Ja!‏ له تورهای شبکیه در نبا لاست ES, Shs‏ 
yells RB‏ 1,89 که الم ات بات برد stl‏ رین 


sata‏ ترسمه رتتوبلاستوما به صورت یک صفت غالب به ار 


در غیب یک آل رال Ste‏ یک انکوزن غالب سیب رشد می‌کرد 
(همان طور که در پخش قبلی توضیح دادیم). در کثر gle‏ 
ژن‌های سرکوبگر تومور دچا جهش‌های Ho‏ با نقط‌ای می‌شود 
که مانع تولیدپروتلن می‌شود و یا منجر به تولید یک پروئین 
غیرعملکردی می‌گردد.مکانیسم دیگر رای غیرفعل‌سازی ژن‌های 
سرگویگر تومور,متلاسبون ریشه‌های سیتوزین در پروموتر أ سیر 
عناصر کنترلی است که سبب مهار رنویسی Sl‏ خوهد شد. 
متبلاسیون‌هایی غلب در واحیی از SDA‏ رونویسی نمی شون به 
چشم می‌خورد (فصل 4۷ 


بروز جهش‌های توارئی در ژن‌های سرکویگر - تومور: Pe‏ 
ابتابهسرطان را فزایش می‌دهند. 

افرادی که ee‏ جهش‌های ورانتی در ژن‌های سرکویگر 
تومرریخود هستند دای امعاد ری Jago lola dey‏ 
سرطان‌ها هستند. چنین ll‏ در ll‏ مود یک چهش در یک 
آلل از ژن در سلول‌های shh a‏ خود بهارث برد‌اند. tee‏ 
سوماتیک ST‏ دوم.پیشروری تومور را تسیل می‌کند. یک سورد 
کلاسیک soy‏ رتیبلاستوماست که علت فقدان عملکرد 
athe RB‏ 183 این ژن سرکوبگر -توموریبودکهشناخته شد 
همانطور که اخیراً ذکر گردید پروتنین کد شونده توسط RB‏ به 
تنظیم چرخه ساولی کمک می‌کند. 
رتینوبلاستومایارثی در مقابل رتینوبلاستومای JOP gal il‏ که 
Sean sly Das te Me‏ کپیمیوب ان SRB‏ 
oi) a Sting)‏ به صورت یک حذف کوچک برروی 
یکی از پ‌ایکرموزم ۱۳ al‏ در این کون چندین نم 
شبکیه در oho‏ اولیه زندگی گسترش Sab ge‏ عم هردو چشم 
در ante‏ حذف با جهش یک زن RB‏ سالم بر روی یک 
کروموزوم دیگر یک مردله ضروری در تشکیل apps‏ محسوبه 
می‌نودکه سیب یج مللیمیشود که پوتین RB‏ عملکردی 
lal ۵۱۳ JS) aS aly‏ که دای رتینوباستمای 
eo‏ هستند رخاف نوعقبلی, دول RB‏ سل به ار یبرد 
که هر نم تحت اثریک چهش بدنی has lb‏ ریک سول 
Wakes‏ م‌یند. Bow) Woe‏ و کبی از SRB‏ 
تال آن نتب این رفتن یک کی همرتبکتر سته این 
فرم رتینوبلاستوم sb‏ است واغلب تنها روی یک چشم ثرمی‌گذارد. 
این چهش RB‏ در کر سرطان‌ها وچود داردکه در اي es‏ 
رتیوبلاستومای تورتی در حدود ۱۰۰ مورد سرطان در هر سال در 


فصل ۲۵ -سرطان gE‏ 


نی منجربه هش هنروزیگومیتی (LOH)‏ می‌نود که 
لب منجر gh Se‏ یک dn lop‏ یک Spee pie‏ 
ری 10 شاملعدمتکیککرومزو‌ه در cb‏ موز است که 
J ning Sl‏ زن ane 9 Say‏ [شکل ۲۵.۱۲۵ 
ین فاد همچنین تحت عنون نا گسستگی(" خونده می‌شودکهبه 
علت نقص در نقطه کنر لکنند Hejl‏ دوک میتوزی رخ می‌ده که 
در حالت عادی Sp dbl gle‏ میتوزی غیرعادی در مرحلهمتافاز 
سولی در حن JSS) apd je pol‏ 9,۲۰۳ را Mo‏ 
we ah‏ ممکن > بای ike ig LOH‏ مان 
یک کرومنید حاملآل تیب وحشی ویک کروماتیدهمولوگ آن که 
حاصلآللچهش cal cb‏ می‌باد. همان گونه که شکل TAME‏ 
نشان می‌دهد تفکیک بعدی کروموزومها می‌تاندمنجر به ایجاد 
سلول دختری ند که بای آل ane She‏ چهش یافه یه 
مورت هموزگوت مب ed‏ سوم ol‏ حذف یا چهش 
کبی سل ژن سکویگر تم استه وجو یک حذف shy‏ 
وسیس از کرووزم ردب گید ک در ان مود نی نیس که یک 
حذف به طور bid add‏ ژن سرکویگر تومور را شامل شود. 
میزان تخمین‌ها با هم تفاوت است.اما سرعان‌های ارفی» 
جملهسرعان‌ای که در J acs‏ بخشی که روط به وه نی 
یک زن حاصل مشود بهنطر می‌رسد که حنود ۱۰ درصد 
dade‏ انیا شامل گرد ای صورت گرقنه بر روی 
ژن‌های اسانی, نشان دهنده احتمال افایش این درصد است. 


he he چهش ای در‎ Seal مهم‎ sh این‎ shh 
مورد نهتنها ید یک‎ pled بای گسترش سرطان کافی نیست. در‎ 
ه طر انیا بین برود با غیرفال شود‎ lle my سکویکر‎ UT 
می‌کنند هم برای توسعه‎ nS را نیز‎ la} ple بلکه جهش‌هایی که‎ 
سرطن ضروریند. بنبیین فردی که درای یک جهش در ژن‎ 
ستتایی نسبت پمه‎ gh A yg تومر لوب است‎ Sih 

of یل تفشعات حساس‎ jl جهش‌ای محبطی‎ dale 


حرف در lh we‏ ارات کنترلکندهتکامل, ATT‏ 
سرطان‌هارتاط دارند. 

در ی ره تکام عادی هی jos‏ یل Wot‏ 
10173 هجهرگ (Hh)‏ & طور متناوب سبب هدایت سلول‌هابه 


|- Loss of hetrozygousty 
2- Nondisjunction 


م‌رسد وجود یک ty etc ln eS‏ سرطان 
در BOSS‏ است. به طور SoG‏ تومورهای LI‏ )8 
فقط lay‏ شبکیه| حوی RB GLa‏ جهش یافه یا 
slate‏ هستند که روی سار اجره همان مسیر ثرمی‌گذرند و 

اکثر lagyl‏ به علت بروز چهش‌های سوماتیک soul‏ می‌شوند. 
USI‏ تورنیسرطانکولون و pod tng‏ مه Sd ip‏ 
ابا ple‏ سرطان‌ها را که مرتیط با Sage‏ تورثی در سایر 
Saya lg}‏ مور BOL Aan‏ نی پیش نی کرد به نان 
ما دی که یک جهش در یکی از آل‌های APC‏ سول‌های 
رده یار به رت مد اما say ie 43H)‏ وهای 
پیش‌سرطانی را می‌بابند(شکل ۵4؟). از نجاییکه احتمال زیادی 
apy‏ دک یک با دنو زین ny‏ 4 صورن خیم 
ری ند وین در چنن فاد ریک توسعه رن 
Bad‏ آرسن Seb‏ ب من زیدی یش می لد تسه 
Sie‏ فرب مور py‏ ویب توس کونوسکوی یک روش 
ماب بری فد ۵ مالیا پوت cal‏ ی هنم که هم 
جهش APC‏ شناخته شدای در نها وجود نداشته باشد. به طور 
مشاب در نی که یک آلل جهش BREA ails‏ یک زن 
Se‏ تومر یگ اهر م‌برند ۶۰درصد تما الاب 
سرطن بسن درسن ۵۰ سای وجود درد در اک در نی که 
دول gle‏ 386۸-71 اه رت برد ۲ درصداحتال وجود 
درد چهش‌های هتوزیگوت 1808.1 همچین سیب فش 
ریسگ ال یه سران رم از ۲ درد به ۱۸۴ درصد یود 


پروتین 0186۸-1 در راید تیم آن دستهاز آسیب‌های DNA‏ 
که توس las‏ ایا میشوندنقش Tash‏ عکن است 
cab pas ho sas Shae‏ بش در نی pb aS‏ نی Ie‏ 
Gly‏ پستان هستند فقدانآلل دوم BRCACL‏ به هماه سایر 
aa‏ ی بدخیم شدن یک سلول سالم مجرای غددپستنی 
لازم gl cal‏ ال 3186۸-1 He bl gla‏ 
نمی‌شود و سرعن بستان به صورت غیرثیمیباشد. 
کاهش فتروزیگوسیتی به طور ey‏ ما استدد با به سرعان | 
kgs‏ سب یک آلل یب دیهمبوط به یک زن سرکویگر توا 
یکی از Sale solar‏ می‌بري. رین مادر مور آن چهش به 
ورت هتروزیگوت هستیم این چهش‌ها در حالت ge‏ ممول 
سرطان lag asa‏ کهآ رما ای ده ماع یج 
ES!‏ در رشدمی‌نود که در ین صورت سرعان موب استد 
at‏ رل شدن ST‏ تال در مرحل sae‏ در یک سلول 


جدای‌تاجور ۰ 8 


di gion‏ و ملک 
= 
ZN sed‏ کل 12۱ 
yo‏ 1 ترمال 
QY‏ 


rat سلول هترزیگوس‎ 
rua se Jil 

‘sbi‏ ور 

کروموزدسی نت 


نوترکیی مین 
[ones‏ 


ازین رقن کرومرزدم 
gla‏ بصورت pL‏ 


reste 
بای تما‎ 


سول هموزگوی را 
آل جهن باه 


شکل ۲۵-۱۴ دومکانیسم برای کاهش هنروزیکوسيتی (LOH)‏ در ژن‌های سرکوبگر -تومور. سولی که حاوی یک الل سالم ویک الل 
جهش باه Sit bg‏ زن SA) Leigh Alleges Sah‏ شکب درگ sige‏ چا قص گرد کروموزم‌های چفت ده 
ag Jd‏ سل وچهش Sana‏ بانب ای :۲ هم کبک شون سل دختری که سهکرووزوا یک نع ره دست مود لب 
یکی از ها از دست داد و ad‏ هیک سول مایب nfo ۲۵ copys la‏ هی iy‏ سول حاصله وی یک آلل سل و یک re‏ 
با اس ما برخیموقع هم یآ چهش اف a‏ صورت هموزیگوت خواهد شد. نک یجاست که چنن ینید (lene asi ll)‏ 
dba lac‏ ولد ل‌های jw Bla] pS BW pl‏ یچیه یک موجود ند توس میاید سیب آمیب با مرگ می‌شودآاغلبمی‌تواد در 
age cI Jat as Salah lags‏ دوک (D)‏ نکب میتی مین Se‏ کروموزوم ازتیپ toy‏ ویک لل چهش اه در 
تیجه فیک کرموزو‌هارخ ye‏ لول رادید که حاری 9 نسخهز یک آل چهش یه ات 


فلت ASIN gd alge‏ شدهوسیب شد نامب 
یا سرطانی می‌شوند. 

یام رسانی 40 که ه ور مور در طی ASE‏ بای SS‏ 
مفاصد ua‏ ده لول Se,‏ گفته مشود یک Jes‏ خوب از یک 
slap seme‏ ست که eye ll‏ نقش )9 در پوست و 
مفجه. یکی از پوتین‌های ۸ نسنی {Sonic hedgehog)‏ 


تسم سول را توبط las‏ به ک پروتن (AL‏ 


سمت Lol‏ تکاملیاختصاصی ان می‌شودکه ممکن است سیب 
ita lars one 208 Wl sem ike‏ شود شد در 
محدوده زمالی و مکانی مناسب و درستی صورت گیرد از میان 
مکایسمهای مرجود بای کترلنمودن ارت نکامی قدرتمند 
dap‏ میتون به آنگنیستهای درون سلولیقابل ان 
مسنودکندهای گرا وهای رقلتکننه با هم رام برد 
OV Jal‏ چهش‌هایی که نع چنن sale‏ متوقف ند 


فصل ۲۵ سرطان 


Oe das St 
(GF J) 7 


aha a al‏ کل رشد و چرخه لول در 
wags‏ تیم خود 


۸ شکل ۲۵-۵ [شکل رنگی)چرخهای سللی S‏ وسط جمش‌های مولد سر 
eg‏ مقر کیرد یل tle‏ که لا توس آن nat‏ میرک 


قلب سران که 


مه دهد.سیرهای میب لها ty gh‏ که ین هویت le‏ اکن را میهد ها یر شود وا شوند. یی که در طی 
سرمان‌هجهش بی‌اند hb I‏ رای که در a oye ul‏ داد با dso‏ تشن ده ند 


نیزا سرطاناتاط درد 

تعدادی از چپش‌های اینچنینی, انکوژن‌ها را طوری تغبیر 
می‌دهندگه سیب روشن شدن ژنهای هدف eel gh eH‏ 
ye‏ مود شام جهش‌های ol‏ هستند که بر تظیم 
کننده‌ای منفی شبه ge pl‏ همان طور که در مرد سیر 
ژن‌های سرکویگر توموردبدهمی‌شود,فقدان کامل عطکره tcl‏ 
مجربه مرک در ماحل یه جنینیمی‌ود iS Wale‏ 
رای تکاملمورد نیز است که این ار تنها در مورد سلول‌های 
تموری S‏ به صورت هموزکوت 6/16 tha‏ دید ی‌شود. 

il‏ سیرهای نی که در سای فصول شرح داد شنند. 
نقش ol‏ در کترل کال ga‏ و کی سول acd»‏ با 


 Patched-1 (Ptel)‏ غیرفعال‌سازی آن, تحریک ی‌کند (شکل 
VEIT‏ مااحظهکند»جهش‌های ففدانعملکرد در 0ب سلول 
toe‏ در غاب یک پم aye Ht‏ وین یک زن 
She‏ تووریاست. ای که یک کی وحد از ربهر 
مین دا Sal‏ الا a‏ مان پوست و مفزهستند که 
می‌نواند aS cl ll sj‏ آلل دیگرش هم آسیب AD ps se‏ 
یز aig‏ ریا دچر Shays‏ چهش See lb‏ 
در هر در کی ll Serpe chal‏ هم حلت خاندگی 
ارشی) و هم دی pd)‏ نیز ll‏ که در سورد 
یمتا pss‏ این ری هم وجود رد ae‏ 
که در سای هی موجد در مسر یمرن« صورت pS‏ 


فلا سس 


»9و 


ore 
deel احتال‎ 81 UE بدن یک جهش ندید‎ elem 
تمرم‎ Spe نع مرطن (مثل سار ژن‌ای‎ 
بل می‌برد.‎ )286۸- 5 APC 

در aly‏ هتوزیگوتهای cll‏ بای یک ژن سرکوب 
asd‏ یک لول ویک می‌تود توس نوکیی 
A lansing als sige‏ خامرش زن با SiS‏ 
دچرکاهش (LOH) Sigs‏ 95 اتکل ۲۵-۷ 
ise‏ کید 

ee‏ در ژنهای Bod J SU‏ زتیکی ple‏ ست و 
حتیوجود یک نسخه عماکردی he‏ جوگیری از chee‏ 
جدی به DNA‏ ممولً کافی است. 

# بسیاری از ژن‌هسای تنظيم‌کنده رشد ونمو طبیعی 
هابی را کد می‌کند که در سیرهای hag‏ 
متوعی Sh ee‏ |شکل ۵-۱۵ ES doe)‏ 
طیمیآها is‏ زان و مان ووع رشد نکای از 
وهای lags‏ اس که اب نام چهش یاکرش 


‘so | 


بروز جهش‌های اتکوزنیک در پروتنین‌های 
شروع کننده رشد 

phe a lit logy inti iS sg} 
در شکل ۲۵.۱۱ نشاندادهشدهاستکه تحت عنوان پروتوکوژنه‎ 
شاختهمیشوند در این بخش ساب‎ poy Sige با ژن‌های‎ 
جزئیات بیشتری به شرح این م‌پردزيم که چگونه جهش‌هایی که‎ 
خاص و با تولید‎ laa ابر و تنظیم نشده‎ called سب‎ 


le‏ بیشتری از ان lpg gy‏ کت و یر شکل 
Age‏ دزی کرده و سیب lyst‏ می‌گردند در هر 
Alyy‏ که چکون یک لول ماه نت تیک نع 
بسیاراختصاصی از یک جهش قرار می‌گیردبه گنای تغیر می‌کند 
که کین بهصورت کترل نشده در alee‏ 


گیرنده‌های انکوژنیک می‌توانند در غیاب فا کسنورهای رشدد. 
tt‏ سولی را AS Hel‏ 

یش فعلیت یک chat ating‏ شروعننده رش دراثر 
بروز نی در Lae J Ca‏ یک مکانسم بسیار 
محتمل برای سرحان لست. ما در وقع بروزاي امرخیلی نار 


اف مین در ال‌های خر ys ware‏ از موجود نکر 
این مسیرهای رسای ار مینادب وی به مان ام ده 
ely» ۵۵ Ss) as‏ که یک ژن در سیر MS‏ 
یک نع bye‏ نی مب مشود فهم این مسر از دل‌های 
eS ej bey‏ و موه Job‏ می‌شود که یم رز 
slag) oy pws‏ لام در در سار tha‏ سران‌ها 
می‌کرد 

به Ug‏ ال ۸۳6 لین زن خن که در Sad pone‏ 
Scere‏ جهش میب هم نون به نون بخشی ازمسیر 
پیامرسانی Wat‏ شناخته شده است (فصل (VF‏ که منجر به کف 


مشارکت چهش‌های CREB‏ در سرطان کلون شده.بروز جهش 
در ژن‌هایتکای ng eS ye‏ تشکیل تم ردر ARSE‏ 
که در ell.‏ عادی سیب توف رشد سلول Se tap sig‏ 
aloe‏ چیش‌های صورت گرفته بر روی ژن سرکویگر تومور در 
locity‏ که در نا نقش Wy‏ تنظیم is ln‏ رل 
مقاسد سلولی ly‏ سلول‌ها که تامل مین ونه تفس 
سلولی است سیب ایجاد سرطان نمی‌شود.بروز جهش‌ها در 
پروتونکوژنهایتکاملی مود تشکیل تومر در باف‌هایی که 
یک ژن در حالت عادی تکیر سلولی را شروعمی‌کن با در سا 
بفت‌هایی که در tar Opie Je Silent cage a gj bal‏ 
می‌کند. 


اساس ژنتیکی سرعان 
* جهش‌های الب Ses‏ در پروتوانکوژن‌ها و 


| جهش‌های با 


دان عملکرد در slag}‏ سرکوب کننده تومور 
at yb yo‏ 

8 پروتئین‌های کدشده توسط پروتوانکوژن‌ها پروتلین‌های 
پامرسانمحرک رشد و ay gl longs‏ اقا 
یام فاکترهای رونوسی و پروتین‌هایآپوتوزی هستند 
(شکل 1۵-۱۱ ا ملاح کی 

* فال شین چهش در یکی از ول پروتولکوزن آن‌اا 
به انکوژن تبدیل می‌کند. اب مر می‌وند توسط چهش تکیر 
زنی» جبجاییزنی و بیان We‏ صورت کیرد 

* اون زن سرکوب ail‏ تومر شنافتهشده نی 38 در 


رتینولاستو و سای نع توورهادچار چهش فده است ؛ 


ebony سیر در بسبری با همه‎ abel ate 


۲۰ 0۳5770 ۰-0 


جهش‌هایی که منجر به وی بیش ار حد یک RTK‏ نبال 
میشوندهمچنینم‌تواند نکوژیکباشند. به نون ال در ار 
سرطن‌های بسن gl‏ رده Her?‏ نمالبه من زیدی 
تلد می‌شود در le AS‏ حتی در حضور oS jane pile‏ 
"207و هوردون‌های مرتط و غلظت‌های jot Jone‏ آجه که 
رای تحریک te Joe ph‏ سم لزم ات نز تحریک شده و 
تکثیر Jad) sag‏ ۱۶ را dis‏ کید 

مکاسم دیگر با So‏ یک گبنهانکوژن تم بررسی 
کون plat‏ رشن شده است که زک IE Sepa‏ 
استخرا گدی. این انکوژن, یک Sara tiny‏ را کدم‌ند که 
در تیجه یک نادلکوموزومی و یکین شدن تولی‌ها یک کنده 
اکثر دٌمین‌های خارج سلولی گیرنده ۱۳۷ نرمال با توالی‌های کدکننده 
اسیدهای آمینه [- Stang‏ قطمه تروپمیوزین غیرماهیچه‌ای 
cla Sab‏ (شکل ۵:۷ nj Aba‏ شده نوویوزین 
gy hice‏ گرد ۱:6 pal‏ رب JES daly‏ 
یک gy Sle‏ ماپیچی شده وساطتکند و در تجه منجر به 
Sb‏ شدن ذْمن‌هایکینازی آن در غاب لگاندشو. رون Tek‏ 
hes i SS aa‏ سلولینروزین ری ست که به یک 
فاکتورشد عصبی متصل می‌شود(فصل nga Sey ll‏ 
که به طور lh‏ فعلیت می‌کند. تا زمنی که lg‏ نشانه > 
ترمیتل آن که سببقواگیری J‏ در le‏ شده ات حذف نشده این 
پروتین در داخل سیتوزل باقی می‌ماند. 


JLB‏ کننده‌های وبروسیگیرندگن فا کتور رشد به عنوان 
اتویروتین عل مین 

ban‏ که سب sighs oe‏ تال مرو که 
تولد یروس از Slagle‏ سرمنی wg‏ شده 
Mire‏ نون تال یک Sorin‏ یروس تشکیل دهد 
فکوس p(SFEV) Jodo‏ درد سیب Sa a5)‏ 1919 
bye‏ به پیش‌سارهایایترلیدی) در موش‌های بلغمی‌شودکه 
ان Je‏ تسط Seal‏ پا Japs Sie gs‏ نجام 
می‌دهند نکر با le‏ یش سازها rs stp‏ 
gh a ej‏ کال (Epo) gating) ans‏ 55 
مخصوص ب تست (شکل 4۱۶۶ یک yf‏ پشاند 
۷ جهش يافته که 55ع نام دارده صسئول ایجاد اثات 
کوک ورس اسن گر چه 755 می Bay Sedan sly‏ 
پرششی رتوروسعادی در فریدهای oly il‏ وت 


سیب اف 


#ب __ 


تنها یکی از این انکوژن‌ها که به صورت طبیی تفاق Sis aide‏ 
اس که تاکونکشف شده ات نکژن SoS‏ 
فاکتوررشد مشتق از پلاکت SI, (PDGF)‏ م‌کند که می‌تواندبه 
طورغیرعادی تکتیر سلول‌هایی که در حالت عادی گیرنده PDGF‏ 
| بان می‌کنند تحریک aS‏ یک مورد شایع‌ترابنست که سلول‌ها 
شروعبه تلد یک فاتور رشد نبیر SHS ps AL‏ روی 
da he‏ مود hohe jog‏ نوع نحریک.تحریک اتوکرین 
نام اد 

bey‏ اکونهای کدکنده یرنه‌ای chee‏ سلولی که 
پیمهای شروع کنندهرشد | هدایت می‌کنند با هفت نوع aye‏ 
ارتبط داد گیرنه‌های ype‏ به Sl‏ چنی فاکورهای ty‏ 
دارای فالیت تبروزین کینازی 30 در ژمین‌های سیتوزولی خود 
هستند که ین Ul‏ زمنی که تحریک نشدهاست به صورت 


فد از 


ساکن بقی age SLES Slt he‏ خارجی این 
گیرندههای‌تیروزین ینز RTS)‏ منجربه دیریژسین وال 
شدن علکر نها می‌شود و بعت دزی یک سیر لیم 
داخل سلولی می‌شود که سرانجام منجر به تکثیر سلول می‌شود. 

دربرخی مادریک جهش Jag RTK shad‏ رب گنای 
تفر می‌دهد که Se‏ دیمریزه شده وه ph‏ بت و همیشگی حتی 
Tole»‏ فا میاه عون مال یک چهش نقطای 
واحد. گیرنده EGF)‏ نرمال انسانی Herp)‏ را a‏ گوته‌ای نغییر 
می‌دهد که تبدیل به لبون teu) New‏ رای نش dy)‏ 
شناخته شده آن در نوروبلاستوم) مي‌شود که شروع کننده 
سرطان‌های leis‏ در موش است (شکل NOM‏ چب)؛ به طور 
tlie‏ ومورهای نساب که نپلازی تیپ Balas SAS AIT‏ 
درد تلد یک گنه مبوط به فاکور نروتویک مشتق شده از 
a gle‏ یی (GDNF)‏ می‌کندکهوتیدیعرمی‌شوند به ور 
همیشگیفمال یاو داثریک چهش نید من خر 
gle‏ بروتن اج م‌شود یرنه 60۸1۴ یک بووین 
Spry‏ اس که وت به رم دای نات همیشگی در ید 
سیب فسفربله شدنآفراطی بروتین‌های هدف در dl‏ دست خود 
apie‏ در سار مره Jake Bis‏ یدیا من a la‏ 83 
خارج ساولی سیب Seid‏ رده کیک که بهطورهمیشگی 
Jd‏ است می‌شود. به نان مثل, حذفذمین OS‏ سلولی یرنه 
EGF‏ نرمال (شکل ۲۵ راست) آن ردیل به انکوپروتئین Sed‏ 
ages) Sp EIB‏ وروس تلاو که یک گونه 
ویررسی زن تغیبر یفته آن الین با fab plated‏ 


استکه sign DNA‏ به طرجنسی ye i‏ سببآیجاد 
سرمان سرویکس و زگل‌های تنامی می‌گرد. یک پروتین 
وبروس بایمک با تا نشانداده می‌شود و حاوی نها ۳ 
Pacelli‏ عرض خشایپلاسمیی پل یزند وتشکیل یک 
دیمر یا تریمر می‌دهد. ES tty hw‏ می‌واند یک کمپلکس 
Sol ab‏ یرنه نون بای pleats JSS] PDGF‏ 
دو با تعدبیشتری از گیرده‌های PDGF‏ را ا هم مجتمع می‌کند 
که در عرض olay Ghat‏ بل زد این کمپلکس: 
دیمرزسون یندب وله هرمن foil‏ و موجب نیت 
قال‌مازیگیرنده و pl‏ تفر کل Selon ag Jy‏ 
با دی نوم HPV‏ همچین چندن بروین گرا .25 
که سیب مها ژن‌های سرکویگر تومورشنه و Uy‏ در تفیر ISS‏ 
سلول شرکت در. خر یک واکسن عبهپروتین ان کپسید 
HPV‏ شناخته شده اس که سب حفاظت انسان در مقابل سرطان 

سرویکس, دست کم در بری از لوغ ویروس‌ها میشود. 


اکثر WO} SI‏ پروتئین‌های هدایتکننده ply‏ را که به طور 
همیشگی iS gos leh‏ 

obj as‏ از لکوژنه از روتوکوزنهایی مشتق می‌شوند 
که سیب کدشدن پروتی‌ها می‌گردند که در هایت apy‏ از یک 
Jia Sf‏ شدهبه هدف سلولی کمک می‌کنند ماب شرحچندین 
ibe‏ چنن Senne lds‏ هر کم در تاد زیدی از 
وا سلولهای te‏ بیان Spar‏ 

ترکیات موجود در مسیر RAS‏ از مان نکوژن‌های موجود در 
این دسته که به خی allan‏ شد‌ندهژن 1S‏ می‌تون نم پدکه 
لین اکوژنغیرویروسیشناخته شد ات. ها یکی از چندین 
pad‏ در روتین sly ge RAS‏ منجر به فلت کت نشده وبارز 
آن گرد. مخصوصاً اگر یک جهش slats‏ که سیب چیگزینی هر 
امد il‏ با این در موقعیت ۱۲ تولی RAS‏ می‌شود سیب 
تبدیل پروتلین نرمال به یک انکوپرونلین با فدلیت هسیشگی 
می‌شود. ان موه از جهش, سب کاهش فعلیت SIGTP‏ 
پروتین شده و بان Yas‏ در وضعیت فا که به صورت 
وضعیت متصل به 7 است‌نگه مارد cig Si‏ 1605 که به 
ype‏ همیشکی Jb‏ شده است در کر Pil slag Ely‏ 
دیهمی‌نود که ان سرما‌ها hp Job‏ متفه Da gy‏ 
پستان, پوسته وارسینومهای ره نوتمه کم al‏ 

hla‏ که در فسل ۱۶ pte‏ یک Sp‏ کلیدی در 


زیست‌شناس سلولی و مولکرشٍ 


won] ssn [Ye 
eg 
na 
ری نوی‎ 
eds کینازیبا‎ 


frit 


گنه هی یتیس زک 


۵ شکل ۲۵-۱۶ اثرات جهش‌هایانکوژنیک در پروترانکوزن 
هایی که گیرنده‌های سطح سلولی راک می‌کنند.چب: یک جهش ک 
سبب تفر تن یک سید مین مر لین بهگوتامین) ده ند 
از غشای گرد Herd‏ ی شود tel‏ مسیون گرندهحن در غاب 
ید نما EGF 4 aly‏ می‌ود ‏ انکپروتن Neu‏ به سور 
کینازی ۷ فملیت همیشگی تبدیل ah Seg‏ یک حذف که در ثر از 
بنرفتن دمن خرچ سلوی اتمال به لاد در گرنده phe EGF‏ به 
est JD‏ یت یزیر کپوین ۳0 بان هیشه Ja‏ 


مین 


ویروسی عمل SLI Lt eo Was‏ وال کردنگبنده‌های 
EDO‏ در a Je‏ مشاب مرد نیا است(شکل daly {NOMA‏ 
تحریک نامناسب و پیوسته 
تشکیل تعداد gdh)‏ از ریتروسیت‌ها را تحریک می‌کند. گلون‌های 
بدخیم پیش‌سازهای اریترونیدی» چند هفته پس از عفونت با 9۳۳۷ 


و آیجاد چهش‌های بیشتر در آين سول‌هایی که به طور غیرعلای 
تکثیر می‌اندهبروز می‌کند. 
te‏ دیگر از این پدیده ویروس پایومای انسائی (HPV)‏ 


گیرنده ۲0۷ نرمال 

(10000000000 

i 3 
نم‎ Sank od تروپرمیوزین‎ 


فال EN JES) pe OTP eae‏ 9 قسمت دوم سیر 
ply ods JldRas‏ توسط دو پروتئین کینازحد واسطه 4 MAP‏ 
کیناز نتقال می‌دهد. سپس MAP‏ کیناز فعال شده تعدادی از 
atin cag‏ را فسفرله گرد ه این فاکنورا سنتز 
chosing‏ مهم دخل در چره سول وپروت‌ای اختصامی 
بای سار ای سول ان مد (شل ۱۶۵ چهش‌های 
فا ند ده بخش ال این سیر ای زد و در Jes‏ 
pS a‏ غیرضروری سیب ال شدن پی‌د و سرزآن 
مشود انکژنهای که سیر LSS‏ تخیر ان pen‏ 
۳ کینزها نیز شناخته wba‏ 
Jl‏ شدن مداوم Ras‏ نیز می‌تواند در fl‏ یک جهش فقدان 
خملکرد به صورت عقلوب در یک پروتلین تسریع کننده فعالیت 
GTP‏ آزی GAP)‏ ایجادگردد. عملکرد GAP‏ نرمال. سرعت. 
بخشیدن به هیدرولیز 0108 وتبدیل 5[ متصل به 7 فعل به 
Ras‏ متصل به GAP‏ غیرفال است [شکل 4۳.۳۲ فقدان GAP‏ 
منجر ب mS cain gy asl‏ پم ly‏ دست 
قالیت Jo dpe Spiga Res‏ نووفیرونوز(یک 99 
خوش‌خم در سول‌های JOE‏ اه ند اعا) clea‏ 


هر دوألل NFL‏ ایجادمی‌شودکه یک بروتین نیپ Ras GAP‏ را 
کد مین ARNEL Siggy Me tit‏ 
hy‏ ربهر He eh tne‏ سوانیکبعدی در ال 
re So‏ بهتکیلنوروفیرونزمی‌شود. رین NFL‏ 


ناحي لا تنل تروبوموزین 

انکوپروتلین 74 کایمریک 
۵ شکل ۲۵۰۱۷ gable gla‏ تروپومیوزین ley‏ گنه 71 lay‏ ونکوپروتین Tok‏ کامریک IS‏ کرووزسی در نتبجه 
چابجایی 51 ذُمسن‌های خارج سلولیپروتئین 71 انسانی Sls‏ یک گیرنده تروزین کنازی, با دومین -N‏ ترمنال تروپوموزین غیرماهیچهای ایجاد 
میدب علت دیمرزاسین bd‏ ترووموزین: مایت iS‏ ورین gb aT‏ یار و همیشکی در یی رخف 108 نمال که در غشا 


پلاسای JB‏ داد نیون 78 در Jigen‏ یف می‌شود 


۱ 


an سا‎ 


۵ شکل ۲۵۰۱۸ lad‏ گیرنهایروپویتین (EPO)‏ توس 
لیگند yaa‏ ۴۳۲0 با یک نکوپروتن ویروسی. تال 2۳0 سب 
دیمزهشدن رده وال کل acy‏ وهی ی سر 
دی میشود در حات gh se‏ ی اد مشود که 
sade‏ پیز beg‏ یوس 
شود ان یروس Selec‏ 
دودر غفایپلاسمیی SS BL cao ny‏ دمری. 


gh Jab هن فوکوس‎ 


» وتو BBS‏ یروس شدهکه هر 


به خر اختصاصی به رده ae EO‏ شدهوسبب دیمرواسون و 
ila‏ گنه راب۳00 م‌شون 


هدایت بیام‌ها از گیرندههای عال شدهبه یک آبشار 
است. در قسمت ول ین سیرریک یا 716 ال شدهبه یله 


دو پروتین اپ به تال tied dese yas‏ 


22 زیست‌شناسی سلولی و مولکویِ ۷ ۳ 


نود که در حلت عادی توسط انصال فاکتورهای رشد [مئل 
cae lent a ot)‏ سول ال می‌گردد(شکل 
۱۶۲ همچنین 307-۸۵81 مینوند یک جایگهلنگرندزی She‏ 
ال دهد پم ریاد ند که ينعم | توس 


پروتتین‌های 
ab‏ 7ج یهد به ان تیب هروه سیب حریک 


سیر هدیت پم میشود. 
تباالکروموزومی که باعث تشکیل 30-۸۵1 می‌شود: سیب 
بروز مشخصات مربوط به کوموزم لیا می‌تود که در ۱۹/۰ 
ae‏ شد (شکل ea‏ اگر چنین ble‏ دریک سول 
هماتپونیتیک موجو در منز استفوان & دهد فلیت نکوژن 
Ber ADL‏ ایسریک سیب شروعفز وی لکمیای موز من 
انسانی (CML)‏ می‌شود که مشخصه بارزآن افزایش تعداد 
مول‌های سفیدخنی al‏ روز جهش نانوی که سیب CPEB‏ 
عملکرد در یک سلول حامل 967-۸81 (مثل VRB‏ ۳53) می‌شود 
pe‏ ایحا مینود که اظب سیب مرک یمان می‌کدد 
تال WE CML, asin‏ وین بخش از یک سری مج و 
طویل است که اصطلاحً«امضا» نم درد و Jabs‏ کروموزومی را به 
J) ld Soy JI‏ ۲۵:۱ رالات زنی 
lag old‏ کدکنده ISS plik‏ رنویسی yas scl‏ 
JUS ls‏ رویمیمبوط به هی 1101 Jad)‏ ۳1 هر 
کم از cal‏ مورد موجود, به عنوان فرصتی برای معالعه و درک 
ag‏ مرح وله تمخیص و درما‌هایجدبد است. در مورد 
CML‏ مرحه دوم درمان تانون به طور موففی پیش رفته است. 
پس از جام حقینات و Beye‏ پرزدمت, یک 
ADI Jes ase‏ که مینیب ۱ Sigh‏ 
gle aa‏ یک دردان ممکن برای CML‏ در ویل دهه ۱۹۹۰ 
Se‏ شد. میب که به طر pine‏ به جاگاه ال کی 
Jui‏ اه مایت کینازی آن مها م‌کند به عون یک عامل 
یار کنده بای سللهای CML‏ عمل می‌کند در lo‏ که پر 
ساولهای سالم اثری داد اشکل NONE‏ سا انجام 
برسی‌ای بلیتی, مشخص ند که تیه یرم داشتن 
Sy‏ رات جانبی, یک درمن بسا OML hy sp‏ است ودر 


سال ۲۰۰۱ توسط FDA‏ تصویب گردید و به عنون اولین داروی 
سرطانی که به یک پروتنین هنایت کننده ply‏ منحصر به سلول‌هایٍ 
توموری هدفگیری aS‏ شاخته شد اب 


OF an چندین‎ 


1- Imatinib 2- Gleevec 


همانند RB‏ یک زن سرکوبگر تومور است که به صورت یک Caso‏ 
اتوزومال غلب به ارث می‌رسد. 

پسروتین 3۳6 کین: چندین انکوژن,پروتین SS‏ 
سیوزلی راد می‌کند که در ال عادی پام‌ها ph‏ سیرهای 
مختلف clan sls Jb goes‏ می‌کنن. در حقیقت وین 
gi‏ که کشف IT a‏ رتروروس ساکمای رس ود که 
یک بروتئین ILS Seine‏ با فعلیت همیشگی راکد می‌کنند. دست 
کم هنت بروترنکوزن در بسانداان یک خانواه از yp‏ 
کیازهای غیرگیرند‌ای مرتبط با VSO egg‏ را کد by AS go‏ 
غر ان شین یتیک یناه Pap tage sgh‏ 
Gey, ocx‏ 5112و 5۲13 هسنن. مایت Ste gif‏ سلولی 


پروتئین‌های مرتبطء در حالت عادی توسط فسفریلاسیون ریشه. 


ین در موقمیت ۵۳۷ غبرفال می‌شود که ان تبروزین: ريشه 
ششم از انتهای -C‏ تیال ات (شکل (ROMA‏ هیدرولیز 
فنوتیوزین hang OY‏ یک آزیم فساتاز وه در حلت عادی 
سیب فعال شن 660 می‌شود تیروزن ۵۳۷ آغلب در 
انکوپوزین‌های 9۳0 که دای فعالیت gL‏ مدوم هد دچر 
تفر شده یا حذفمی‌شود نارای el‏ بای فال شدن نژیب 
فسفانز a‏ (شکل ۲۵,۱۹۵ 

gain,‏ یا ال یک oan Si SB gig‏ کر 
غیرگر‌ای isis‏ 8 م‌کند Salas‏ تیال کروموزومی که 
سبب اتصال یک قسمت از ژن ۵-081 می‌شودایجادمی‌کرددکه این 
ژن یک th ES ote‏ همه بخشی از ژن که لکد آن 
هنوزناشتاختهاست کد می‌کند (شکل ۲۵-۲۰۵). یک ادفام بعدی 
سبب یجد یک پروتین هرید میشودکه اي قسمتاضافی دای 
ویژگی‌های خطرناکی است. برونئین ۰۵1 JL‏ سیب شروغ 
شانه‌ساری فیلمانهایاکتین و گسترش فریندهای سلولی 
cay 9 Sle Vass! 960‏ نترل سکلت سلوی و شکل 
lag Si cal Jp‏ ایمیک که توسط کوزن ۵1 
کد می‌شوند یک تتامر | تشکیل می‌دهند که سبب فعالیتکینزی 
ADL‏ بهصووت نظیمنشده و موم میشود[شکل ۵۰0 لین 
ار alte‏ دمریزابون و فال‌ازیانکورتین 13 کایمریک 
است که در JSS‏ ۲۵:۱۷ نشان داده شده است!؛ 197۵۱ tly ge‏ 
سیب ففربلاسبون و فلسازی کر روتینهایموجوددر سیر 
can‏ پم 8b‏ سول گرد ودست کم la‏ زان رتیه 
جزو سوستراهای نرمال ADL‏ نیستن. بهعنوان Je‏ 1307-۵1 
STATS ceasing ۸62 sil Jab meg‏ 


شکل ۲۵,۱٩‏ ساختمانتیروزین کینزهای 5:2 و فعاسازی 
آنا توسط یک جهش انکوژنی. ss (a)‏ بدی ek‏ یکی از 
atte‏ از Jha gig» Ste‏ ضفونروزین ۵۳ (PTye527)‏ 
به من 5142 سب lll‏ تقرات ela‏ در SHB‏ و مین‌های 
85 وب ی شکل جیگ Ja‏ ینز آن از SEIS Wd‏ 
abe‏ میک SES‏ پوتنهای Ste‏ سلوی در ال عادی 
ترس ردنت فسات از روی تون ۵۳۷ فالمی‌شود. ()ساختعان 
ین Ste‏ و056 یاون تروزن /۵۳توسا ات تیروزین 
از سول دگره سیب غیفعل شدن فعایتکیازی Ste‏ میشود. 
yas yyy‏ :۱ که توسط ویروس وهای (س کد 
می‌شود سب حذف ۱۸ سید آمینهموجود در C‏ تیال که نیروزین ۸۵۳۷ 
نیز املمی‌شود می‌کدد و سیب AS Id‏ بیدا و همیشکی آن 
م‌شود 


PDGF j lial‏ بر سلولهای 313 eet‏ سبب elie‏ در 
حدود ۵۰باردرتولید 1705 و ۸(0(-می‌شودکه محصولات Ge‏ 
أنکویروتتین‌های FOS‏ و MYC‏ هستند 


Bhd 
dba ngs 9a کیاز بر را هم مهار می‌کند کین‎ 
بایان یره‎ Bye cle عون یک‎ yaa las 
اشکال مختلف تومورهای دستگاهگارش نیز به ار فت.‎ Ls 
حدود ۶ تروزن کب دنم اند می‌شود ی دای‎ 
مرتبط با آماتنیب اغلب در کنترل فعلیت‌های تعام ین پروتئین‌هاء‎ 
بو یک بحث در ال پیشرفتايستکهملل‌های‎ Say age 
| ب و سایر اروهای‎ 


توموری می‌توانند نسبت به اي 
مقاوم شده و نيزمند ساخت داروهای lite‏ از آنها هستیم. 


تولبد امناسب فاکتورهای رونویسی هست‌ای می‌تواند iS‏ 
et, pila ye‏ 

جهش‌های انکوژنیکی که سبب ایجاد نکوژنها یا seed gp‏ 
به زن‌های سرکویکر توموری می‌ننوند در نهایت باعث ایجاد 
Att‏ در بان ژن uals‏ شد از Bes‏ آزمایشگاهی این امسر 
ye‏ توسط ysl Als‏ مفاوت lg GUMRNA‏ شده در 
سلول‌های نرمل در iia‏ سلول‌های تموری ادهگیری گرد 
همانطورکه در دا ذکرکردیم»می‌توان هم نون چنینتفوت‌هایی 
راربا هرن 205 وسیه DNA Uy Soe‏ ناه ری نود 
(شکل (ras‏ 

از آنجقی که ارات مستقیم ری بیان زنب وسیله 
فاکتورهای رونوسی انجاممیشود. این wit Tet‏ 
نوناق کتوها gy‏ کنو ثال رای مر 
jun‏ و Fos‏ هستند که در ابا در نروروس‌های تغییر دهتده 
Ls‏ شدند و بدا دررخی از سرطان‌های esata lal‏ شدکه 
این به یزان زادی بان می‌کدند پاک وزن‌های sum‏ 
C-f08‏ پروین‌هاییراکد می‌کنند که گاهی اوفات سبب JSS‏ یک 
فاکوررونوسی هترودیمری شده AD‏ میشود که به PGS‏ 
یفت شده 9 پرمنرها یدای 2S‏ نها منصل م‌کردد 
(شکل ۱.۲٩‏ و فصل ۱۶ را ملاحظه (4S‏ هم هلو هم {0S‏ 
lye‏ مسقل le gS j‏ روویسی هم عم کند این 
دو میدب صورت انکوروین‌هایی عمل کنند که سیب 
sees‏ زن‌های کلیدی در رونویسی شده که این زن‌ها 
پروتین‌های شروع a‏ رشد AS)‏ می‌کند ویا توسط مهار 
slags esi‏ سرکوب کندهرشدعمل Sp‏ 

آکرپررتین‌های پروتوکوزن Shean‏ زمانی وید می‌شوند 
که سلول‌های aly lle‏ رشد تحریک می‌شودک درآ Bin‏ 
تقش مستقیم ها در کل رشد Le‏ م‌ردد pe a‏ متال 


a‏ زیست‌شناسی hho‏ موکولی 
= 


li |‏ م‌کند که سیب نیم کنر سلیهماندمیکین‌ها 
Mad ng pte‏ روتینهای ۷6| مار کرد و 
منجر ب J omar‏ وهای LMA‏ دوهی تحریککندة 
Sapte ae» Mad lang‏ میت زد که 
oe‏ می‌شود SS aS Ne‏ های پوتین 
gh ay Mye‏ کپلکسهاینفیدهدهکوئی که 92 
Jl‏ تفای ne‏ که آغلبرونویس را تحریک 
می‌کنده فصل WP‏ سمت زن‌ای MYC‏ هدفیریمی‌کند 
tle‏ رونوسیاثربگارد همه ین بروتین‌ها با هم یک شبکه 
yt‏ را گیل مهن که ew‏ کترل Si‏ سالی از 
اتسالات jit se! ety = egy,‏ در اتصال به ۸۸ و 
تیم sine ee‏ وی لول Sly‏ به چگونگی 
دمن aS Sah los‏ 


زیست‌نناسی سلولی و موتکولی به چکونکی درسان yas‏ 
کمک می‌کند 
oad‏ دننیب که جوتر شرح دایم شان می‌دهدکه چگونه 
ژنتیک slap pip Sit)‏ یدب و لکژن‌های مهس کهایجاد 
می‌کند)به همه علم یوشیمی [کشف فلت Sy, lyn‏ 
(AL‏ تواستند درمان‌های جدیدو sisal) sje‏ به طورکلی» 
هر تفوت مین سلل‌های سرعانی و سلولهای Jog‏ مجالی را 
ly‏ کشف یک دارویجدید با دمن که ها سلولهای سرعانیا 
بکشد by‏ حاقل رشد کل نشده هار توقفبکند. اد Sige‏ 
تین عم ge‏ سلولی le Salas Jala‏ مهمی است 
که توسط محققنبهرمرداری شد تا دمن‌های ضدسرعانی که به 
طور دقی‌تری فقط سلول‌های سرطنی را مدفگیری Sica‏ 
توسعه oh‏ 
سرطان پستان یک مثال خوب از این مطلب است که 
چکونه تکیک‌های Sle pgs oly‏ توس 
pan‏ نب دی apo‏ رها دای ها رف ده 
pl‏ بگنارند از yl‏ که برغ hp ig‏ ربه در اسان 
Lesh‏ مان زنان سیگاری پیشرفت می‌کند بنابراین سرطان 
پستان که یکی از سرطن‌های بسیار کشنده برای زثان محسوب 
می‌نده به عنان دومن علت بسیر مهم مرک زنان سرعانی BY‏ 
ماه Ce Cal‏ سرطان پستن هنز Stl‏ ات میزنآ در 


1+ Burkitt's ymphoma 


در ابا ails‏ کنر op‏ ۳05 به چشم می‌خورد و 
سپس یک اویش درازمدت jhe p‏ .»یج میشود (شکل» 
pole (TOIT‏ هر دوپروئین پس از چند ساعت کاهش Suggs‏ 
این عمل توس یک git pie‏ که سکن است در Sh Jp‏ 
Ja‏ صورت گرب بیشگیری از سرعا کمک می‌کند همان گونه 
و sig) egy eye‏ 
کدکننده پروتئن‌هایی را تحریک می‌کنند که پیشروی G1‏ چرخه 
سلول وک از و6 به 5و ری می‌کنن. در nga‏ اشکال 
نکوزیک این agi ag pL by‏ در فاد سیر 
الا و تنظیم شده بهطورمکرر ان می‌شوند 

در سلول‌های سالم, by yecslamRNA‏ 4 ۳05و رات 
که توسط این ]ها کد می‌شونه ساهیتی 


که در فصل ۲۰ شرح دده 


و پروشین‌هایی 
ja‏ درد که این pee pl‏ به تجزیه ep‏ نها پس از نحریک 
ان می‌شود. برخی از تغیرتی که موجب تبذیل ۰105 از یک 
زن سالم به یک انکوژن می‌شد در نتیجه حذق برخی از SOM‏ 
نی اس که سبب می‌شود MRNA‏ مربوط به 05 وپرونلین آن 
عمر کوتاهنری داشته باشند. تبدیل پروتوانکوژن 0-006 به یک 
انکوژن می‌توادبهوسبلهمکنیسم‌های متفوتی به وقوعبپیرندد در 
ce ۱‏ 7 "0 
سلول‌های تومور انسانی که تحت عنوان لنفومای بورکیت 
شناخته می‌شوند زن 6( به جایگاهی در نزدیکی زن مربوط به. 
زنجیره سنگین GT‏ بادی منتقل می‌شود که در حالت عادی» در 
سلول‌های سقید خونیمولد a sab gl‏ صورت esi SY‏ 
می‌شود (شکل ۵۱۳ اقا ope‏ یک pel‏ در در پدید 
یی DNA‏ رال است که در طی بلوغ سلولهای مولا 
yal‏ رخ میهد ژن ال Bb‏ 6( هم کنو توسط 
فزاینه‌های ژن wal‏ بادیتنظیم میشود که این Nag}‏ صورت 


پوس بان شده و سیب bye‏ شین سلل ge‏ تلد 
مرضی یک طه از aso DNA‏ ژن Eye‏ در چدین تور 
نی رخ میهد نیزی‌وند سیب وید اد و ناب رون 
از ge‏ £2 شود 

ژن oan SME‏ زب هلیکس .لوپ .هلیکسبزی را 
می‌کد که pe‏ بخشی از یک دسته او Seti,‏ 
ay‏ گنای عم می‌کند که میتون ب ورت دمتجات 
مفاوت 90 نهر به IDNA‏ اند وه صووت fis‏ 
نوی og}‏ هدف راتظیم ند سیر En git!‏ 
شامل Mnt Max Mad‏ است. ۱8۵ می‌تواند Mad Myc‏ 
٩‏ به صورت jay‏ در tl‏ دیمرهای Myc Max‏ ژن‌هابی 


i 


فصل ۲۵-سوطان 


0 


(MO 


سوبترای تال شده 9 Sutsvat‏ 
aioe‏ تست 
موی سس 9 
ره 


اتصالسویسترامی شود 


ی 


می‌شود وب از شناسایی 14612 وورودآنب داخلسلول,به طور 
loys gayle bal‏ رامی‌کشد دون آن که ob Ban‏ 
روی سلول‌هایپستن sea ple Sn gle peg] Jl‏ 
Herd‏ را تلد مي‌کنند ذشتهباشد. 

oe‏ پستن کمک ام رای جراح هدرن و 
شیمی درمانی درمان می‌شود. قدم اول جراحی و برش (cathy)‏ 
yl ean al yy‏ بررسی وجود sink yy‏ 


شکل ۲۵,۲۰ پروتین کنر 3-۸ ()کرومووم 
SOS‏ تالم وهی کروموز‌های ٩و‏ ۱ ابا 
oe‏ وپروتین ادخب SiS‏ به ره بالات کرومزم 
J IONS‏ می‌تود (0)پروتین دم 3:۸1 یک 
کی با یت همیشگی ات که وهای موجو در مسیر 
Joe ia aly st‏ 1:۸1 
متصل شده و فالیتکیناریآن ah eed‏ () منیبب 
جایگاه فال 17-۸8۱ متصل میگدد 


صورت بروز برخی جهش‌های خاص,افزایش tgs‏ سرطان‌های 
پستن Doll‏ طی منت مامگراسول Aut)‏ 01| شنمایی 
می‌شوند بهطور معمول یک پیوپسی حدود Wem‏ توده افتیبرای 
plod!‏ بررسی‌های تشخیصی گرفته شده وبا بادی‌هاییکهتوسط 
نها مان بلایگیرندهاستروژن یا روژسرون ا در صورت وجود 
مشخص می‌کنندهآزمایش می‌گردند. ین گیرنههای استروئیدی 
ca‏ تحریک رشد yp‏ رد واه اوقات در سلولهای 
سرطان سین lp‏ ید بیان می‌وند ار یکی Wn SalI‏ 
وجود دنه j wih‏ وجود نها در درمان تاه می‌نود یک 
دربی که gins‏ ام درد و مهاکندة یرنه ستروژن است 
ly‏ مجروم کردن سلولهای توموری از هورمون محرک رشد 
apg ec‏ نمنه وپسی را همچنین به مور برس تزاید 
پروتوانکوژن HER2INEU‏ که همان طور که فلا ددیم iS‏ 
1 راکد aise flail udp‏ یک آنتبادی مونوونال 
اختصاصی Her? cep‏ نون یک tts gles‏ موف و slat‏ 
ay‏ ی زبردسته‌ی از lackey‏ بسن 6 162 ولد 
مین با wh slant ef‏ 102 در Bb‏ خون ریق 


ee | 


0 4 3۰ 0 30 ۲ 4 
سات‌ها رن 
tr‏ 
شکل تجربی ۲۵.۲۲ GLa‏ کردن ba pe‏ کشت Ie‏ 
سلول‌های 313 ثابت شده یک افزایش محسوسی را در فعالیت دو 
محصرل حاصل از پروتوانکوژن‌ها که شامل ۳05 و ۵۱/(6 است. 
aga‏ سم حول SN Gey St a‏ 
PDGF)‏ ات که رشد سلول‌های ثابت را نحریک می‌کند یکی از 
خایتین ات gS‏ رشد. نا یل »0و اس که 


دیسا 


پروتلین‌هییراکدمی‌کند که جزوفاکورهای رونویسی‌د 


ees pane 
شکل ۲۵,۲۲ تبادلتکروموزوی در نمی پورگیت. در تبجه‎ 
کروموزو‌هایشعاره ۸ و۳ ژن 6( در مجاورت زن‎ dhe تب‎ 
روطب هچره سنگین (6) نت دیف میرک مج به‎ 
دلغوسینها و وین رش نهر‎ MYC فش نود تور ویس‎ 


bid‏ یود 


ie Sel‏ یک ات متخ کنده تور محسوب میشود 
درمان بعدی شامل ۶ cin‏ ادیودرمانی ۸هفته شیمی درمانی coal‏ 
که درطی te‏ نع ماوت از عم یز اه می‌کرد این 
ahh‏ سخت برای کشتن a‏ سرطانی در حال 
sie bret‏ نداد در gh lo‏ اعث ات Pe‏ 
BE Se‏ هر تلد سول at‏ یز موه هون و 


ry 


one 


wm 
Hout TAL 
wor TAZ 
woz 6 
reste 
eons” 
me 78. 
هه‎ , 

ea roxy 

ed 


fon MuLtusone 
reruns 


اس 
ی 


Ara ی‎ 


Mf تراک نیک‎ 
Mh Sper م۱‎ ster myotis 


۵ شکل ۲۵-۲۱ (شکل رنگی) تبادلات کروموزومی که تشکیل 
انکسوژن داده و سیب بروز لوکمیای حاد می‌شوند. به غیر از 
ال هیام yp‏ وهی atin‏ هستد. ALL‏ 
> لکمیای لنوت Seal sha) ۸ 9b‏ حاد اقا 
گروی شکل os‏ درد sawp‏ اس که به Shela‏ 
کروموزومی ای‌جاد LC Slit ade‏ به ایجاد شکست‌های 
پبصس۳ش 
شاه به موردیدادکه 9 hee blll‏ مشاهده نشدد 
Sad‏ ین هر شکل تیا کدی رنگی آوده شده اس که شا 
دهنه لاس‌های املی عوهت 


۲ ۳۳ EE 


# بسیری از وهای ووری به طور پوت IBA‏ فا 
یک یا ota crt‏ یام te che‏ اتود مک که 
coh‏ نحرک lols‏ رشد در یب فاکتهای رد crab‏ 
می‌شوند 

# یک ae‏ نقطای در Ras‏ یک پروتن اقالی مهم در 
بساری از بای پم رای که نوتیز ویر 
تحریک می‌کند فعلیت GTPase‏ آن اکاهش می‌دهد و در 
aye So‏ 

fms Jil 3S in 


dll در‎ Ifans 
Syste فعلیت‎ 
توسط فسفریلاسیون و‎ ak سیتوزولی به صورت‎ | 
دفقربلایون برکشتپذیر یه ترزین در نردیکیاهای‎ 
تظیم مشود اشکل ۲۵-۱۹ را ملاحهکنید! لین‎ C 
ان تیوزین: بعث تکنیر‎ WASTE غیرتیمی انکوپروئین‎ 
می‌شود.‎ dab بسیری از‎ mbt | 
rains ای از انلکسیون‎ SNS کرومووم‎ 0 
lb تولید می‌کند.‎ ber abl یک انکوژن کیمری‎ 
غیرقابل ننظیم کینازی ۸۱ مروط به انکوپروتئین‎ 
آن ضروریاست.‎ gp Sd بسرای انسرت‎ 2-۸۵1 
کیازی ۸8 اتیب و گلیویک) در‎ cae مهاکندهای‎ 
ge و‎ Oy ye (CML) درمانلوسیهای مبلوزنوس‎ 
سای سرعان‌هلی مد‎ J gS Su پر د‎ 
ملاحظ کنیا‎ (۲۵-۲۰ J&A) کیازه بر ود‎ 
دیگر لوسمی همچنین در نتیجه‎ 


شده مربوط به 


ری از انوا 


بای کروموومی ناشیمی‌شود که ALS shay)‏ 
جدید در age Seg) ol actin‏ و SaaS‏ 
شکست و اتصالات مجدد نادر در سلول‌های خونی که 
پرویهای جدید را پوجود ale‏ سیب رشدکترلنشده 
he‏ سل در یک ای از وهای منت رشد ho‏ 

Ady *‏ ناناسب فاکتورهای روتویسی هسته‌ای سل Pos‏ 
pa Cob alge Myo g Ju‏ کل شند. در SOL‏ 
lid‏ بووکیته Cmye‏ به نزدیکی ژن hl‏ نقل 
من می‌کد ودر Ady Cob ons‏ بای 6-0016 می‌کردد 
(شکل ۲۵-۲۳ ais Ye‏ کید 

یز دیق مولکولی yey‏ له اسفاده از Seley‏ 
داروبی هدنمند را که برای نوع shy‏ از انواع تومورها 


هستندمناسب می‌کند ان یز سیب کاهش مرگ و میر 
ناش از سرطان سینه شده است. بر اه فزایش اطلاعات در 


SS algae NMS!‏ بای بیان به ها تور 
رشد 0۰08۴ (فصل ۱۶ تریقمی‌شود Jag ISS AF‏ 
(یک نو لول bh dain Sas igs‏ و قرچی را 
sone oe‏ رین Epo)‏ فصل ۱۶ کمک کند heyy‏ 
SS cpg)‏ سلول قمزخون تحری گرد Meda‏ 
این Sie gly‏ زان yy ALF]‏ یک کره نف 
مثیت) ری ۳۰۰۴۰ درصد ریسک. می‌تراندتوسط اروهای 
مهارکنده دومن Jad‏ تمکمیفن Shy lanes‏ اصله 
نشانمیدمند که گنه هورمونیآن برروی سلولهای سرطانی 
وجود دار به مین ۱۰-۱۵ درصدکاهش lip th‏ سلول‌هابهواسطه 
به ارگیریدرما‌هایدیگرافاه از آنتی slats‏ بر ضد 
HerQINe satis Sid‏ حدود ۵:۱۰ درصد دیگر اهش می‌یاید 
رین زیست‌نناسی مولکولی یک انم NGS‏ رول میزان 
gules‏ اد ماه سرطان بسا رده age fate‏ هنوز 
gl BS AS‏ چیزی اس که seo fll‏ 

در آینده jz‏ اروهایی که بای اشسدرمانی و شیمی 
درمانی و حنی جراحی لازمند اساسا کاهش خواهد یافت و بنبراین 
سمیت ‏ آسیب‌های چنبی نشی از Ul‏ هم کاهش alge‏ پیشرفت 
علم زیست‌شناسی سلولی مولکولی سرطان این امکان را بهوجود 
ays!‏ است که داروهایی که تجویز می‌شوند در درجهاول مرت و 
GAS arsed‏ هستند و تب call sl Sig‏ ساولهای 
مربوط 4 یک سرطان منحصر به فرسازگاری درد در dep‏ نومور 
bey‏ مین La‏ یشفت‌هیی را در این رستا شاهده نمود 


جهش‌های انکوژنیک در پروتئین‌های محرک رشد 
* جهش‌ها با goals‏ کروموزومی که باعث می‌شود 
16های مبوط هفکترهای رش در یب لیگاندهای 


شده و منجر به فلت پیوسته گرد 
می‌شوند (اشکال ۲۵-۱۶ و ۱۵-۱۷ را ملاحظه کنی4 هر PS‏ 
از این فمل‌شدن‌ها در نهایت تفیراتی را در بیان ژن ایجاد 
می‌کند که pall Jyh Dig‏ شکل دهد. وی بلای 
گیرنده‌هایفاکور رشدمی‌تولدثر alte‏ داشته و منجربه 
unt i‏ سلول شود 

برخی از بروتئین‌های پوشش ویروسی می‌تواند به 
lage las‏ مان متصل شده نهر لکد و 
در ole SS 0s‏ را در HE‏ هی طبیی تحریک 


| | ست ناس نلویو ای 


5 زد سب 
na pone‏ نی کی خن بر[ 


TEAK 


۳۹ شکل ۲۵-۲۴ ثر نشی از فقدان سیر پیاورستی [100۲: 
TOT Jl‏ فاتور ضد رشده سیب فمال شدن فاکتورهای 
ونویسی Sad‏ می‌شود. در Ae‏ یامردنی /70۴ بهدلیل we‏ 
Ly‏ هش دریک Silay gh pa Je SMAD‏ 
خرح موی احطه کنده IEC)‏ فش می‌ید 


ال ستند لین ههار رش توس TTB‏ وب نمی‌دهند 

rane leat‏ تظیم چرخهسلولی sy‏ لین 
هدف برای چپش‌های انکوژنیک است. هم پرتیهای با SNe‏ 
مثبت و هم منفی به yp‏ دقیق ورود سلل‌هارا بهداخل چرخه سلولی 
و پیشروی از میان این چرخه را کنترل می‌کنند که این چرخه دای 
Lol ae‏ است: Go S Gy‏ و میترز (شکل ۲۰-۳۴ این 
یستم تنظیمی سبب تضمین همکاری مناسب عولمل رشد سلولیٍ 
در طی 601 و622 ستتز DNA‏ ی فز 5و تفکیک کروموزوس و 


مود تظیم SG Spe‏ جنههای بسیزی خی 
رای دمن slp al ghey sudan‏ 1 


GS St موی بای‎ SSE ip 
ر میهد‎ sch el یی و‎ alley رجا کرد‎ 
قار میهد این‎ Sanh از تور‎ ob a Sy id که‎ 
و فده‎ SL far بیان‎ JAS مور‎ ahr 
ممکن استرات کم یا حتی‎ Sh yl Al زاوها‎ 
سمی دافته باشند محدود خواهد ساخت.‎ 


آجهش‌ها سنجر به از دست رفتن کنترل‌های 
مربوط به مهار رشد و چرخه سلولی می‌شوند 

رشد و تکامل gale‏ بهبرفرری یک DW‏ بسیار من و 
تنظیمشدهمیانمیرهای شروغکنده رش و سیرهایبهاکنند 
رشد بستگی ob‏ چهش‌هایی که ان وان ر بر هم می‌زنند 
Cys‏ ایجاد سرعان شون الب جهش‌هایی که در فصل 
قبل شرح دلده شدند. سیب فعلیت تامناسب مسیرهای شروع کننده 


رشدمی‌شوند. ها چپش‌هیی یاهمیت داردکه باعکاهش 
ob‏ مسیرهایمهرکندهرشد و آن هم در Ae‏ می‌وند که به 
styl‏ است. 

به وان i gS‏ یر دهده /([70) ba‏ 
نام :سیب مها 125 Ja poe‏ بل سولهای سیستم 
ایمنی TGF Jl gg yn leg‏ به داش 
ab‏ فاکتورهای رونویسی Sad‏ میتزلی | تحریک می‌کند 
(شکل ۱۶.۴ پس از ay Smad Jl‏ هسته, نها lye‏ بیان 
SS slag}‏ 15 را نیک Sail‏ یک aS eS le‏ و 
به سیکلین (CDK4)‏ 9099 سیب می‌شود که سلول‌ها در مرحله 
1 مترقف شوند. پیمسانی TOFS‏ همچنین سبب راهنازی 
ان las}‏ می‌شو که پروئین‌های Sich‏ خارج سلولی و 
مهارکننده 1 فعل کنده‌های پلاسمینوژن (۳۸۵۱-1) رکذ می‌کنند 
که در تجه gl‏ سیب کاهش تجزیهماتریکس که توس پلاسین 
کانلیزمی‌گردده می‌شو. جهش‌های فقدان عملکرد در گیرده‌های 
8 ی در laSmad‏ تکتیر سلول را شروع کرده که احتمالاً در 
تهاحم و ماستاز سلول‌های توموری هم شرکت می‌کند (شکل 
۴ چنین جپش‌هایی در حتیقت در یک نوع خاصی از 
سرطان‌هایاسانی کشف شده است. به نان مغال حذف ژن 
Smads‏ در کر سرطانهای SASL,‏ انسانی رخ می‌دهد؛ 
la se‏ روتوم سرعان کولون فاگ ده‌های 76 


مره ۴ 


راخر Gy‏ تکمیل می‌کرد که سوجب آاد شدن و فعل‌سازی 
فاکتورهای روضویسی ۳2۴ و پیشروی GIS‏ می‌شود 
فسنریسیون کامل Rb‏ و جدانشدن آن از EP‏ یه طور 
برگشتتپذیری» سول teh‏ موی ستز DNA‏ رهنمون “He‏ 
ayy ale‏ دای یک چهش انکوژیک هستندکه سب فزاش 
وید یا فدان یکی ازجا رجوددراین مسیر مین که Fe‏ 
ab‏ در یب sary‏ رشدخاع وی مناسب به ف 5 رد 
pg‏ (شکل OND‏ وشکل AT‏ 
ان منال. yan‏ یش a‏ سیکین 2 یکی از 
0 در اثر سرطن‌های SIF ghd‏ شده استه به 
Joa pe‏ سرطانهای oy‏ نفومیتهای مود “oh gl‏ 
ژن سیکاین DI‏ طوری نقال می‌ابدکه ونویسی آن تحت کنتول 
یک eae‏ زن نی بادی در آمده و سیب افیش توید سیکین 
jl ABDI‏ مان لام بای چرخه لول می‌شود که به بای 
خارج سللیپاسخ نمی‌دهد. این دید شاب تال 06 در 
سلول‌های نوم برکیت است که phy‏ + شرع آن بردشتیم 
یکین 101 می‌توند ه صورت انکپروینی عمل کند که در 
موش‌های تراس زنی‌که 2 Wel‏ زن سیکلین DI‏ طوری جایجا ده 
Soy‏ تحت JS‏ یک رنه اختصاصی برای سلولهای مجرای 
پستانی ln 9g a9‏ شد. در ابا سلولهای مجاری دچار 
Jes,‏ شده گشتند و سرنجامنومرهای پستانی در این 
موش‌هایتراس زنیک گسترش eB‏ زد ژن سیکلین 01 وبه 
oleae‏ افزایش gating aly‏ سیکلین |10 یک پدیده شیع در 
سرطان پستان نسان است. مقادیراضفی سیکلین 101 وله را 
تحریک 4 گذر از چرخه سلولی می‌کند. 

پروتین‌هایی که عش مهارکنندههای سیکلین 0036 را درد 
نقش بسیرمهمی در نیم جرخ سوی ایا می‌کند(فصل ۲۰ 
خصوساً چپش‌های فندان عملکرد که مانع از cdl‏ مهاری PIG‏ 
ربی فعلبت کینازی سیکلین 01014/6-10) می‌شوند در چندین 
سرطل انانیشبوع یی phan oo‏ که دکل ۳۵,۲۵ به ور 
واضح نشان می‌دهدهنبود P16‏ سیب اقزایش تولید سیکلین DI‏ 
ده که مجربهقسفریلامون بیش از حد 8 و sill)‏ 2951 
eign‏ 7۴ ال م‌شود. رین 6 در ys eects‏ 
یک SS ge ot gg Se‏ چهژن ey She‏ 6 
در بر از سرطا‌های die lil‏ می‌شود ام در اي رنه 


1- Restriction point 2+ Mitogenes, 


و 


تقسیم لول در ی یو ینود به لاه سلول‌هایی که دچر 
آسیب می‌شوند DNA‏ آنها در حالت عادی قبل از آن که 
هماندسازیکن متوقف می‌شودو Gy» Sb‏ آسیب ین بل 
از کیک کروموزو‌ها چرخه توقف tb als‏ اي Sy‏ 
سلول فرصت می‌دهد تا DNA cil‏ را برطرف کند. متناوب 
وهای که موقف al‏ ینوس مرک بنمهریزی شده سلول 
مین وبا هت کم peak‏ نیشوندعماکدسیستم کل کل 
چرخه سول معا این می‌شود که سلولها igh Boye‏ طبقی 
آنچه که انار می‌رد بروز چهش‌ها در ین سیستم آغلب منجر به 
تکامل غیرعادی با یجادسرطان apie‏ 


جهش‌هایی که سنجر به عبور تسظیم نشده از فاز :(6 به 8 
می‌شوند کوک هد 

Gy در الخر‎ ajay tas از یک‎ Joe که در آن‎ le 
که در ان سلول هطور‎ tals "۱ را طهمعدودکند!‎ ie 
آن شروع به‎ DNA برگشتناپذیر به فاز 5وارد شده و‎ 
SSD همانندسازی می‌کندشکل ۲۰.۳۲),سیکلین‌های‎ 
تشکیل‎ Jaye sR و پروتن‎ (CDK) glen واسته‎ 
دهنده سیستم کتترلی هستند که گذر از نقطه محدود کننده را تنظیم‎ 
می‌کنند‎ 

gi che‏ مبوط بهسیکلین تیپ (] توسط کر فکتورهایرشد 
خارجسلولی ی میتونه! "اقا می‌گردد این سیکلینهابه همه 
دسنجات 00164 و 0016 خود آزايش می‌بند تا شکیل 
کمپلکس‌های سیکلین CDK.‏ بدهندکه از od‏ اتکی فعال 
است SIRT ef Caley‏ از قطه Sine‏ ری 
Slee be Se‏ میوژنقبل از عبر از میا Haid‏ 
محدودکننده منجر به تجیع ۳16 می‌شود.به همین صورتاگرمقدار 
PIS‏ در غلفتهای الا نگ ctl‏ شود 6 یه مور اختامی به 
4 )و 010166 اتصال beer‏ و با مهارکردن فالیت کینازی 
نها سب Gr iy‏ می‌شود. در یط عدی چرخه سلول: 
فسفریلاسیون بروتئین 80 در نیمه ره Gy‏ توسط کمبلکس‌های 
Jab‏ سیکین ۰6014 و سیکین 0۰60016 (sls‏ 
می‌شود RD‏ غیرفسفول به yg SU‏ رونویسی ۳2۴ در 
By Jha‏ و سبب توقف فعلیت آنهامی‌شود 
فاکورهایرنوسی EF‏ ونوسی bol‏ راحریک می‌کدکد 
پروتینهای سورد نیز رای ستز 0۱۸ اکد می‌کند 
shay RD pad ad‏ کپکس‌های سیکلین 016 در 


انصال یک پروتئین مهارکنده بهآن که با ET‏ نشان mb‏ می‌شودنیز 
حذف شودکه 127 توسط ویروس hal liga‏ (/11۳۷)که یک 
روش خطرناکدیکر یوس ری اجاد بای مود ویس 
ات تلد مي‌شو. در ال yh‏ روز ان انا نها در bre‏ 
دهانة رحم شناخته شده است. 

تومورهایی که دای چهش‌های Rb peas JIS‏ هستند 
سول سین DI‏ زین pln ply Sas PIG‏ رال 
وی م‌نند زرف یکره ملول‌ای Ss‏ یکین 0 ا 
Joslin»‏ فان Sle PIG‏ 9 هستدو 
SRD SPY‏ وحنیهستد. hp‏ ها یکی از 
اجان سیستم نمی بای کت Pipe a} 3S‏ 
است که رل Jl ab‏ سول توف شده و ops‏ بو کند 


جهش‌های ففدان عمل که بر روی پروتلین‌های تفییر SR‏ 
کروه‌این "میرن سب ایا تومورهامی‌شوند. 
مشاهه کردم که چلورچهش‌ها مود توس gad‏ 
کردن slag‏ سرکوب کنده es‏ کت رشد را مختل AS‏ 
Jey shale‏ نها یود توس ساخترهای نت کنده 
کرومتین موش شود. در سال‌های canal Sl‏ کمیلکس‌های 
نبیر شکل کرومانین: از Job‏ کمپلکس 511/501۳ درکنترل 
رونویسی به میزان زیادی روشن شده است. ان کمپلکس‌های چند. 
پروتبنی عظیم ومع درهستهخودشان رای یک ly Sn‏ 
به chat JAS Hed pel ATP‏ هیسننی ph‏ 
JSS‏ کرومانین ایفای ننش می‌کند (فصل ۷) کمبلکس‌های 
SWIISNF‏ توسط ایجاد تغیرات در موقعیت یا ساختمان 
نوکلئوزم‌ها می‌تانند ژن‌ها را در دسترس پروتین‌های متصلٍ 
شوندهبه DNA‏ که رونویسی SST‏ می‌نندفرر دهد وبا از 
دسترسی آنها دور کنند. اگر یک نی که در حالت علای توسط 
ترا ys log‏ 51/15 وساطت می‌شود ال با 
مهار رددووعچهش در ژ‌های اکن lage‏ 51/1 
۳ سب یجاد یی در بان آن ژن هلف می‌نود. 
اطلاعات ما در مورد ژن‌های هدفی که توسط SWISNF‏ و 
سای کمپلکس‌های آینجنینی تیم می‌شوند هنوزکامل نیست. اما 
فاهرالنهدف‌هاشامل برخی از lag‏ تیم nt‏ اس به 
وان تال مامت جا شدهروی موش‌های انس زنیک 


- Remodelling 


aa 
]سا شا‎ 

۴ oa 

AL‏ شکل ۲۵-۲۵ کنترل dh‏ محدودکنده.پوئن 180 خرفسفر 
به قکتورهای رونیسی که مجموعً 82 یه م‌شوند متصل ردو 
من opi sled‏ واطه dy EDF‏ 28 یی ose‏ که 
محصولاتآنها oy‏ منتز DNA‏ لزماست DNA gs)‏ پلیمرزها! 
i fll‏ یکین 61914 سب phy 80 gal ad‏ 


16 bo ls gi anf iD gle 
رای سیخ مد‎ plays BOs 


تلی 16 به مورت al Jeg‏ در برخی از مارد سوطانی 
gj Au, oye J) Fes!‏ 016 با زن‌های کدکنده سار 
هایی که از bbe‏ عملکردی مرتط با آن هستند به علت. 


پرو 


افزایش متیلاسیون ناحبه پرومونری آنها به صورت غیرفعال در 
pl lassie‏ موجب مماتا وویسی نها Scag‏ چد 
عالیسیب دای ان eae Delp‏ 16( م‌نودهنوز 
cal stat‏ مان ام ماع از تلد یک پروتین مهم SAS‏ 
کننده جرخه سلولی می‌شود. 

طبق آچه با شرع دادیم جهش‌های PAB JUDE‏ هردو 
آلل RB‏ منجر Sly‏ تنل ستومایکودکان مشود که یک نوغ 
yw‏ درز سرطان است. انآ Ger‏ رنتن عملکرد ژن ARB‏ 
همچنین M1‏ هی یج که در مراحل آخری زدگی ar‏ 
lan he‏ یه بسا و نا دده می‌ود این 
بافت‌هاء برخلاف بافت شبکیه بهاحتمال زیاد.پرتئینهای دیگری 
اتید aS‏ ام 107و 0130که هرد زا سختری به 
aay 53‏ هسند) که لکد ی پروتینه از 1 بشن است و 
لین RD Gi‏ رای پیشگیری از سرمان خلی مهم و یات 
نیست. یک روش دیگر نت که نام عملکرد RD‏ قطع 229 
علاوه بر چهش‌های غیرفمل asi‏ عملکرد Rb‏ می‌تواند توسط 


---- ات۱۳ ۲ 


زادی از clans‏ کترل ergy‏ دخالت دزن ار دارم که 
g SWH/SNF‏ کمیلکس‌های مشابه یز S14‏ سره ارتباط 
p sual sb‏ سان‌ه. yy‏ چپش‌هایی در 2 که یکی از 
S|, 5۱/1/۹۸۷۴ Ki classy‏ می‌کند در تومورهای 
yy kage‏ و پستان دیده شده است. ترکیات کمپاکس 
۷/۴ همچین با 986۸-1 رون نمشخصی که به 
سرکوب سرطان بستان انسان کمک می‌کند) نیز DLS‏ دارند. 
BREA‏ رید رسیم شکست دو رشته 11۸ [طبقآنه که 
در فصل ۲ شرح دادهشد) و در JAS‏ رونویسی دخالت درد و باباین 
امکان درد که کپلکس BRCA-L USWISNF‏ در این اعمال 
همکاری ep‏ 


فقدان 853 نقطهکنترلی آسیب 0۱۷۸ را از ین می‌برد. 
aoe‏ رای 53 عملکردی hj‏ که sil pDNA‏ 
تشعشعات آسیب پبینند در iB‏ 61 متوقف می‌شوند. در حالی که 
سلول‌های فاد 253 بدون عملکردنمی‌توند این کار را اجامدهند, 
Dy‏ مار ysl Sp slaty‏ 053 در la‏ سیر A‏ 
در لول‌های سل 39g‏ رد calle‏ پروتین بسا در بو و 
ba‏ تجزیه میشودموش‌های فاد 053 سیر سم وزندههستند 
به غیر از این که درای یک پیش زمبنه رای الا به چندین نوع 
patty oye‏ موش الم یرون 753 طی یک با 
پس از روتویسی تنها در bls‏ پاترس از قبیلقا گفتن در 
معرض تشعشعات 7 با فبنفش, گرما و مقادیر کم اکسیژن بالا 
م‌رود آمیب 20۱1۸ در اثر تشعشعات play‏ سترس‌ها منجر به 
ATRL ATM std‏ (سرین FASS‏ سیب 
فسفریلامیون و gad luk cal ple‏ 253 می‌شوند)میگرددو منجر 
bil‏ محسوسی در فلت آن می‌گرد (شکل ۲۵/۶ PSB‏ 
بای hd‏ رونویسی ژن‌های pI eats‏ فا کرده که ین 
پروتین به sy Sh‏ سیکلین CDK.‏ در ,0 ling‏ 
اتصال ol pail‏ مها رده و همچنین بررونویسی جمعکنبری از 
ple‏ زن‌ها یزار ay‏ در تیه سلولهای GEDA gp‏ 
آسیب دیده در ge Gy jb‏ شده و فرتی بای تدیم DNA‏ 
تسا dni‏ فهم می‌کنند که در قصل ۴ مفصل شرع 
داد شلد و یا سلول‌ها به طور همیشگی متوقف می‌شود Si‏ 
زمانی که سلول یر می‌گردد. بهجز نقش 053 در گذر J‏ 01 به 5 
تولیدوابسته به 53 p21‏ سیب مهار 60061 می‌شود که در 
وق ملس سیکلین CDKI-B‏ ره ری ورد به مینز از 


۹ 


می‌دهد SWUSNF‏ در مهار ژن‌های 22۳ نقش دارند که سبب. 
مهار بیشروی جرخه لول می‌گردد ارناط مین ژنهای ککنده 
پروتیهای gj g WISNF‏ 22۳ در من آرماش‌ها زتیکی 
صورت گفنه ری مگس‌هاکشف گردی. مگس‌هایترانس ی که 
در نها زان بیان 52۳ یش hd‏ نلیص کمی در رشد 
بودند. ضسن یک تحقیق برروی جهش‌هیی که سیب فا 
مقر بلای ین ad play Se EDF‏ ان دهده ثر سه 
جزء موجود در کمپلکس 51۷1/5۱1۳ بود فقدان عملکرد این ژن‌ها 
ثات تکتبری Subs EDF‏ می‌دهد که ین ام نشان دهنده 
اینست که SWIISNF‏ در حالت عادی بر عملکرد فاکتوررونویسی 
ly EDF‏ است. رین فقدان عملکرد SWISNF‏ همان 
فقدان age 180 Sle‏ ها جر به یش رشد و 
سرعان شود در حفیقت در موش‌ها: پروشین RO‏ وهای 
SWUSNE‏ را بای مهار وویسی ژن BDF‏ مادهمی‌کن. Rb‏ 
توسط ان ری که روی EXP‏ میناد و توس ll‏ هیستون 
دکروکسازه و Uae‏ سبب مهار رونویسی Lash‏ 
می‌شود 

مشاهدات اخبر بر ecb sy‏ موش بهطور قوی اثر ژن 
SNES‏ )| » سرطان ana ye okt‏ در dng‏ چهش‌هایی که 
سیب غبرفال کردن SNES‏ سول‌های نی pepe‏ 4 
abu!‏ تمورهای rhabdoid‏ در لیه وایجاد یک ce) ns}‏ 
(خاودگی) ی تشکیل تومورهایمفزی و ار lng‏ میشود. 
در مسوش در ۱۵:۳۰ درصد هستروزیگوس‌های *5115 nS‏ 
تومورهای 109۳010 یجادم‌شو و در عم این سلو‌های 
تومری از Jad ST 8, co‏ دیگر مشاهدهمی‌رد از نی که 
be‏ نوموها SSL‏ استهمطامات chy Alley‏ 
کشف el pad‏ در این نمورهابه کار گرفته شده لست. 
clas‏ نان tas‏ وجود شاهات بیان ژن در توموهای موش و 
al‏ است وین که فدان SNPS‏ منجربه ین یشترزنهای» 
obs ae‏ شامل slp ST‏ می‌شود که pois EDP hangs‏ 
می‌کردند.انجامآزمایش‌ها زنتبک بعدی با بکارگیری جهش 
یفههای lip‏ که کاده 837055 در موش نشاندهنده ار 
سیرژیک من ژن‌هییاسکه در نشکیل سرمان نقش داد در 
این موش‌ها فقدان 8015 منج به عدم مهار ژن ۳2۳و فقدان p53‏ 
منجر به فعال شدن کامل 2۴] در ندازی عبر از 21 به 5 در 
چرخه سلولی می‌شود. 

همانطور که کمپلکس‌های paid‏ شکل کرومتین در تطاد سیار 


[000000)] ست ناس سلولی و موی 72 


تخریب به واسطه بوی کونیتن می‌شود. ان قسفااز در حالت علای 
فسفات مهاری ز از CDK‏ بر می‌درد. CDK2‏ یک پیش‌شرط 
رای ورود سلول‌ها ib‏ 5 می‌باشد. کاهش مقادیر 623624 سیب 
مسدودشدن پیشروی به نا 5 و عراز آن می‌شود (شکل ۲۵۲۶و 
شکل 1.۲۵ (@b‏ این چهش‌هایفقدانعملکرد در slag}‏ 
ATM‏ با Sy Chk2‏ از ارات جهش‌های p53‏ را داد 

فعلیت 253 در al‏ عادی توسط پروئینی که AEM?‏ 
دارددر سطوعپاین US‏ داشته می‌شود. زمنی که MAM?‏ به 53 
mye‏ وی فا کردن rats‏ 053 ا مهار کرد و ااقه 
شدن tty we Sale‏ آن کی م‌کند و به ین 
ترتیب سیب هدن‌گیری 853 برای نجزبه پروتازومی می‌شود. 
فسئریلاسون 053 توسط ۸718 یا ATM‏ سب برداشت 
2 متصل به 253 می‌شود cath Gulp‏ پایاری آن می‌شود. 
Jab cyl a‏ که رونویسی ژن Mdm2‏ توسعا 053 فعال می‌شود. 
رین Mem?‏ در یک حلقه فیدیکی خردتنتظیمی با 753 فعلیت 
داردکه احتمالاً در شریط عادی ماع از عماکردبیشتر PSB‏ می‌شود. 
J go‏ مرس د که 253 عماکردی lag S‏ چنینسلولهای 
نوموری ایجاد می‌شود. مقادیر افزایش Mdm? a‏ سبب کاهش 
غلظت p53‏ 4 هدی می‌شوند که توقت Gy‏ به واسطه 753 که در 
fl‏ به تششمات a alo‏ را مختل AS‏ 

فعلیت 953 همچنن توسط یک پروتینویروس slide‏ 
انسانی BO a5(HPV)‏ نام ارد مهار می‌شود. Ae HPV‏ پروتئین 
SS gl‏ سیب oli‏ رن تفیرات ایا و موز دریک 
گونه از لول‌های کشت داده شده می‌گرد.دو ا زاين پروئین‌ها 
|۳6 و «(ET‏ نرتیب به 853و مهارکنده‌های توموری Rb‏ 
چسبیده و سیب مهار آنها می‌شوند وقنی که ET‏ و VEO‏ هم فعالیت 
lI Sg‏ ری انا یرت در یب چهشهای صورت 
SS‏ روی بروتینها تظیمی سلول کفایت می‌کد.باآرری 
می‌کيم که پروتین ASHP HES‏ سیب فعل‌ساری شدید ینده 
PDGF‏ می‌شوند. تکثیر سلول‌های dL eat‏ را کاهش می‌دهند. 

فعلیت [5وبری الق توقفچرخهسلولیمحدودنمیشود. به 
علاوه این سرکیگرهایتوموری چدمظوره تلد روتینهای 
پیش آپیتوز و آزیم‌های ترمیم کننده DNA‏ را تحریک می‌کند 
[شکل {TOTP‏ پیریو opal‏ در حقیفت مهم‌ترین مواردی هستند 
که 053 توسط ها منع رشد تور می‌شود 


1- Dominant negative 


است مهار می‌کند و بان نتب سیب می‌نود که سلول‌ها در Gp‏ 
مترقف گردند اشکل ۲۰.۳۵, (Od‏ 53 به طور مستقیم با 
tang‏ درمهار ین os lag}‏ سیکین 9B‏ زوس 
]نز قش داد که ان در be‏ رای گذر از وه ie‏ مود 
DNA Sculpt ails‏ در پی همانندسازی آسیب دیده باشد. 
توف 2 بهواسطه p53‏ از انقال آن بهدوسلول دختری allan‏ 
ah‏ 
WS gdh SiS ed Gb‏ چهش‌های ققدان عملکرد 
در ژن 753 در بیش از ۵۰ درصد سرطن‌های السانی رخ می‌دهد. 
sj‏ که نت pep aie gh p53 Lang Gy yp‏ 
DNA‏ آسیب دیده می‌تواند تقسیم sot‏ جهش‌ها را بقأءکرده و 
باعث تال sli DNA‏ شده به دو سلول دختری می‌شودکه به 
این only‏ ینود د یج سلولهایمتستزی شرکت تایبا 
این JL‏ به طور شگفتانگیزی سلولهای هموزیگوس 
53 053 سبب ایجادنقایص قابل تشخیصی در توقف 6 
نم‌شوند ب اي Stage Bt‏ روش‌های دیگری با 
فمل‌سازی p21‏ یا مهارکنههای مفوتی بای پیشرفت Gy‏ 
وجوددشته ash‏ 
شکل فعال 253 یک bls‏ چهارزبواحدمشابه است. یک 
جهش sla‏ بدسنی دریکی اد لل 253 می‌وند نرب eh‏ 
کلی DSB‏ زین ید زیر تام gS‏ دست کم یک زیرواهد 
میوب را را هستد و چنن Schl‏ قالیت خود ری SS‏ 
oS‏ رونوسی از دست bb ae‏ چهش‌های لک ویک 
3 به صوت غاب سفی aan‏ زرا چهش SIS»‏ واهد 
منجر 4 فان fle‏ 2 می‌شود فقدان علیت به صورت LEE‏ 
است. بتارین با توجه به نها رشد سریع‌تر شده است. سلول‌های 
توموریگاهی SOY‏ سم Se‏ خو را با دست میدهند [ز 
out‏ رفتن هتروزیگوسیتی).طبق آنچه که درفصل ۵عنان کردیم» 
جهش‌های غاب alse aie‏ در روئین‌هایی رخ دهند که 
اشکال ال نها چند زیرواحدیاست این که othe‏ ها ah‏ 
به رهمکنش ی سیر رزئن‌هاست.بخلف آن جهش‌های فقدان 
عمکرد در سا RB J) ne Ref clay)‏ صورت 
yj angie‏ پروئینهاییراکد SIS.‏ به صورت منومری as‏ 
9 چهش ah SIS p‏ عواقبکمی در عماکرد ها اد 
تحت ATM ay lab‏ ینز نیز سیب فسفربله Jeb‏ 
شدن GES gig CHK?‏ رون nd‏ 04025۸ را 
فسفریله می‌کند) می‌شود که سبب نشاندار شدن 04025۸ برای 


Js we 


ie | gig 
Sods 
| al جر‎ ia? 
dag سریع وت‎ 6 2 


شکل ۲۵۰۱۶ Gy‏ در پاسخ به آسیب DNA‏ متوقف می‌شود.فعالیت کینازی ATM‏ در یاسخ بهآسیب p DNA‏ ثراسترس‌های مختلف Si)‏ 
تششعات ATM pe ae a fay UV‏ فالشدهبه سیر دزی م‌کند هچره توف OT‏ یشود: (6] 2 id‏ می‌شدکه 
در اسل 00015۸ | dbs‏ کرد و نا ری تجزی شدن ow ily‏ رفن نقش sal» I‏ 1002 ماه می‌کن. (60) در مسر دوم؛ geek‏ 
725 آن یار رده و سب می‌شودزنهایی کیان ها وسط 53 ال oS pe‏ پروتيهبیهستد ک در توف )و در en‏ مود 5 
تدم DNA‏ گدند. ((6) مر سوم سیری 89 بل JS‏ ذخیره 253 است. وین Mm?‏ در فرم 
ld‏ میتوند 753 کملکس تشکیلدهدکهبوجببوی‌کوزتی شدن 753 gl dy‏ توس oe ATM oping‏ ففرلهشدن 1۵:02 
و فملسازی آنمیشود که اعت الیش PARP) 085114 Ley Mdm. pai Me «apy 253 al‏ در موش| کل میشود کب 


2 متصل ily a‏ با درهستک متوقفمی‌کند لین ga Si‏ به 53 دسترسیپیاکند. ژن Mal?‏ اسانی به طور ماو در Uh‏ ید 


نقش دارند سب دزی ge‏ اشرکت 


Cage‏ بهاحتال زد میب یرل شدن شدید (25 میشود. a‏ مظور pies LEM‏ به متن ay‏ شود 


sh‏ لوا در زانی که بیدبمبرند دچر مرک نشوند و در 
عوض شروع به see‏ سکن ست یک تومورا تشکیل دهد 
gle‏ وکمی ولا تیک 36 ula (CLL)‏ دی ای 
Sade‏ سلل‌ها زمانی که بای مین زنده مین plage‏ 
ان حلتبهآهسنگی تجمعمی‌ابند در کر aye‏ به طو اه 
تیم Ways‏ نز agains‏ با دزی YL‏ 
کروم‌زومی هستندکه سیب فعلساژی ینم 0-2 میشوندوما 
هم اکنون می‌انیم که این ژن بهعنوان مسدودکنده مهم Shy‏ 
است Jo}‏ ۳۷-۲۱ در تیجه تولبد پیش از حد و نامناسب پروتئین 
So lap ii] 07‏ کرد sity nhl‏ 
اجازهمی‌دهد که به حیات خود ادامهدهند رین تومورهای CLL‏ 
سیب ab dul‏ در مرگ سلول می‌شون.دوجین دیگر ool)‏ ژن‌ها 


ژن‌های آپوپتونیک می‌تونند به صورت انکوزن‌ها بازن‌های 
سرکو بکننده نومور عم کنند. 

در طی تکامل نرمال, اکثرسلول‌ها رای مرگ برنامه Si‏ 
شده سلول که تحت عنونآپپنوز opty abl‏ در نظر گرفتد 
ua) sip ge‏ ۲۱ اکتر اهنجاری‌ها شامل خطاهای میتوزی 
آسیب DNA‏ و تجمع غیرعادی سلول‌هابی که برای تکامل یک 
PS li‏ 
برخی موارد مرک سلولی در la‏ غیرعادی به همراه دریافت 
ایغ ands‏ ساولها 
می‌توانند ستورات لازم بای زنده ماندن و با دستورت لازمبرای 
مرگ ah‏ دست ورن ویک سیسنم ell‏ یچیه به NSS‏ 
مختلفی از اطلاعات می‌بردزد. 


Gel Sp پی‌های موردناز‎ 


ازیست‌شناسی سلولی و مولکویٍ 
3= 


عم مول‌های نوی بهچشممی‌خود آیوپلندی اس 
که در آن داد رای از کرمزومه وجود داد 

وهای که دی تاد غرعدیکرووزمیهستند نی 
ISH‏ مشود که تقاط کی ویژه در چرخه موی Se‏ 
غیرفعال در آندهمانطو رکه درفصل ۲۰ شرح داده شد.نقطهکنترلی 
DNA‏ ممادساری تشه دحا عای از رود آن به ib‏ مینز 
Sse‏ می‌کند مر ان که همه DNA‏ در موه ه لور 
os‏ هماتدسازی کرد ادن کل yall‏ بای دک ملع از 
وود itl‏ می‌شود مر یک تام کووزم‌هایهماندسازی 
ip‏ اف ab thoy‏ 


کنترلی SKE‏ .کروموزومی el‏ خروع میتوز و سیریزمی‌شود 
مگ آن که SKE‏ کروموزومی به طور gree‏ صورت گرفتهباشد. 
|شکل ۵اد۰ و © .0( در راستای پیشرفتهایبهدست آمده در 
شناسایی پروتئینهایی که این ناهنجاری‌ها را تشخیص می‌دهند و 
aig cet‏ چرخه سلولی می‌شونده اساس مولکلینقابص 
عملکردی که منجر بهآوپللیدی در سول‌های سرمانی می‌شود, 


یز روش خواهد شد 


جهش‌های مسیب کاهش مهار رشد و کنرل چرخه سلولی 
کاهش پيامدهی توسط 70۴13 یک تنظیم کننده سنفی. 
ay‏ نکنیر ورشد سلو‌های بدخیم bly‏ می‌دهد 
JS)‏ ۲۵-۲۴ ملاحظه ند 

| بیان بای پروتانکوژن کدکنده سبکلین DI‏ ا کاهش 
ژن‌های SS‏ توموری کنده ۲15 و thet RD‏ سیب 
| تنظیم نامناسب در نقطه محدود در مرحله تأخیری 601 شود 
برخی از ناهنجاربها معصولاً در توورهی انسانی دیده 
می‌شود 

جپش‌های موثر بر کمپلکس 518/153/۳ مربوط به 
dln‏ که در agin JS‏ شرکت می‌کند با نع وم 
از تما همزه است. در خی از مارد برهمکنش SS‏ 
۷۹۱۷ با had ap) Seo gy‏ ممکن اس 
gl‏ آشکرکندگی بر بان ژن ast‏ 

# پروتین 053 یک سرکویکر تومور چند خملکردی است که 
استراحت ین 01 و 02 ویتوز و DNA puss‏ را در Geb‏ 
به Gael DNA‏ دیده تحریک می‌کن (شکل ۲۵-1۶ را 
ملاحظه کنید) 


1- Aneupioidy 


که پروونوزنهستد در لت عانید Bs‏ 
داد که دار چهش sila ch‏ یل NaS‏ 


تویدپوئنهایی که توسط آنهاک igh‏ نع ite)‏ می‌شوند 
حتی زان که بای ig‏ رش سلول‌های سرطانی مود نزن 
برعکس, ژن‌هایی که محصولات بروثینی Wisin cl‏ 
تحریک می‌کن به صورت مرکوگرهای تومری عمل ihe‏ یک 
مثل در این مردژن PTEN‏ است که در فصل ۱۶ راجع به آن 
صحیت کردیم. gil‏ که توسط این زن کد می‌تود سبب 
دفسفربله شدن فسفاتدیل اینوزتول ۳ ۰۴ ۵ تری‌فسفات که یک 
Se‏ نویه ny‏ و سیب فال‌سازی بروئن کی B‏ می‌شود. 
می‌گردد (شکل ۱۶.۳۰ در سلول‌های فاقد فسفانز ۳1151۷ سح 
ON igh! pails‏ تریفسفات یش Son gta‏ 
کیاز JB‏ می‌شودکه سبب با سلول و جلگیر از آپوتوزتوسا 
چدین مسیر مختلف می‌شود PTEN aly‏ به عنوان یک 
Sis soy one‏ عمل ue‏ وین عمل را توس 
زی پروتینکیاز 3 به نام میسن 


rig] az lg sale 


شای‌ترین ژنسرکیگر تم روتنک که در سرمان‌های 
انسانیشناسایی شده است 053 میبشد در میا ژن‌هایی که توسط 
53 قالمی‌فوند چندین عدد sys SASS‏ 
پررآپتونیک از Bax dae‏ هستند اشکل ۲۱-۴۱ زمانی که اکتر 
سلول‌ها ستحمل آسیب ule fp‏ شدید 1011۸ با سار 
ad gS pal‏ یداو Se SS‏ 
ان وستهبه 53 پروین‌هایپروآتویک, مجر به مرگ 
سریع el‏ ی‌شود اشکل OF‏ گرچ ین وضیت معکن است 
شیه یک پاسخ مور به آسیب DNA‏ نظر برس ما نع تکیر 
سلیل‌هایی می‌شودکه به احتمال بلایی درای تعددزیادی جهش در 
خودهستند میک فلت PSB‏ ین oy‏ پتو لا ن‌شود 
و تجمع جهش‌های مور نیا رای یجاد سرطان, با احمالبیشتری 
صووت می‌کرد 


تقص در تقاط کر لکننده چرخه سلولی غاب منچربه 
آنیوپلونیدی در سول‌های توموری می‌شود. 

مدت زمان یی اس‌که هوجو ناهنجریهای کرومزومی 
در تعداوسیعی از سلول‌های توموری: بیبرده‌ايم, هم اکنون به شرع 
جندین مثال در زمینه نکوپروتئین‌هایی که به واسطه CNS‏ اد 
یا هر دو ddor-abl c-myc cfs)‏ 00۱-2 و سبکلین ۲1 یج 
می‌شوند mbm‏ نهنجاری ried‏ دیگری که نقریً در 


فصل 1۵- سرطان 01 ۴ 


کننهچرخه dps Jal gla‏ حذفهاوجانینی‌های اساسی 
است که همنند ادها بالات کروموومی عمل می‌کنند. ه 
age‏ آسیب ژن‌های کار کر که سیستم‌های ترمیم کننده IDNA‏ 
lil peal Lal aS Sp‏ سرعت جهش می‌شود ون 
که تعادزیادی جهش تجمع باه برخی بر تنظیم کننه‌های Sp‏ 
yao ga fe‏ که دچا ین وضعیت دنه ممکن 
است سرعائی گرد از ان گذشته برخی از مکنیسم‌های ترمیم 
کننده DNA‏ خودثان مستند خطا هستند [شکل ۴۴۰ این 
ne‏ نیز در پدیده الکوژنز شرکث می‌کنند. alg‏ سلول‌های 
تموری بای id‏ میت gag‏ نج بهنشکیل Se‏ جمبیت 
iia‏ سلولهایبدخم ینود به ین Pep ged we‏ 
رای یک ژن واحد ا حتیگروهی lag J‏ مود هدف قارم‌دهد 
که اتمال این رتن pla‏ سول‌های بخیم راهم ود این 
مشکل نز به مامت lng Sp‏ ضافهمی‌شود که gy‏ 
امنبع غیی خونی Bling‏ کره و تاه روش‌های 
دیگری که ود نی نع سول توموری درکن این رد 
سلول‌های Jad sala‏ ۳۱ با LAU‏ درجم تسیعات 

lates‏ سلولی یک منبع غنی از سلولهای سرطنی است. 
سلول‌هایی که به طور رال تقسیم می‌شوند معمولا از جناین 
مکانیسم بای پیشکیری از چهش‌های زیانآور که می‌توندمنجر 
به سرطان شوند جلوگیری می‌کنن. یکی از آشکال ae clin‏ 
جهش‌ها در سلول‌های بنبادی, سرعت. pl‏ تقضیم 
شدن استکهمکانآسیب DNA‏ راد طی همانتسازی 0۸۷۸ و 


eb می‌دهد این ال یش از وهای دی‎ aise 
ob شدن راب طورامحدودندرند پس از چند دوه تسیم‎ pa 
خرحشده و مان ان‎ Joe Je ان‎ 
Si ah وبا جادتمرهای‎ ae ag چرخه ولیک‎ 
Shee ante مرتط ات رهش میدهد همچنین, گر‎ 


رشد نموه به دست ورن ک منع مق خونی:نهجم به 
god‏ جاور و متا مور ینغ دهد در SS gn‏ 
این همندسازی با سرت کم و عدیبروز جهش‌ها (* ۱7 
هم شوه سر حقافتی یشتریعله مان راهم یکین 
aes‏ در صورترسین یک جهش ای قوی به لها در 
مورت تقص ترمیم le IDNA‏ برداشنهشده و سرعت He‏ 
افرایش می‌یابد.زمنی که سلول‌های دارای خصوصیات رشد شبید 
سول ندی توط موم محیطی چهش مد دیگرقادر به 
ترمیم ارام سیب تخواهند بو و سرطان gle Sly ye‏ فد 


a 


| 8 چپش‌های in‏ به دم کرد مروط A‏ زن 853 در 


بیش از ۵۰ درصد ماد fll lage‏ ر می‌دهد. ول 
| الای ۱۸۵72 پروتینی که به طورطیمی clad‏ 753 را 
Le abe |‏ در سیاری مارد سرطان‌هایی روی می‌دهد. 
Je)‏ سارک AS‏ پروتین 853 طبیبی با بیان می‌کند 
بابراین در یک روش یا روشهای دیکر مسیر پاسخ 253 
غیرفال شده و منچربه رشد تومورمی‌شود 
| 8 پایویروس انسانی any bo (HPV)‏ انکوژیک کد 
ES Se |‏ |53 رها 4 ae VRE) ET‏ .5( 
ES‏ (گرنه (aS. Jib PDGF‏ 
GL alg *‏ پروتینهای ضد آپوپتزی (سل 5:12 
می‌تاند منجر به یات ملولی نامب شنه و با لوسمی 
الفویلاستیک حاد (CLL)‏ و سایر سرطان‌ها همراه است. 
nt‏ که آپوپتوزا تحریک می‌کنند (مثل 
فاکتور رونویسی 253 و PTEN‏ فسفاز) ارات انکوژنیک 
مشاهی درد 
ow oul ole soo fb *‏ است.بسیری از esl‏ 
| آسیب‌های DNA‏ در تومورها on‏ شده است. بسیاری از 
سلولهای تووری اسان آنپلویدی هستند که حاوی تمد 
غیرطبیعی از کروموزومها (همیشه بیشتر) هستند. تخریب در 
قاط کتلی چرخه ساولی که به طور طبیعی CDNA‏ 
غیرهماندسازی شده را تشخیص می‌دهند یا کرد ید در 

همایش دوک‌ها با جایی اسب کروموزمامیتواند 


باعث gas) bul‏ در وله شون 


ER‏ سینوژنهاوژن‌های کارت کر درسرطان 
کارسینوژن‌ها که با طبیعی بوده و با به دست ghd‏ ساخته 
مود ple!‏ هتند که سیب یجاد سرطان می‌شوند 
کارسینوژن‌ها سبب چهش‌هایی می‌شوند که عملکرد ژن‌های 
سرکویگر شومور ‏ کاهش ol‏ و با تشکیلانکوژنها از 
بروونکوژنهاء یا سیب دیدن سیستم نرمیم کننده DNA‏ 
می‌نوند. همنطور که BS acon‏ نیز ان م‌دهند ایجاد 
دگرونی در SDNA‏ منجر به نقص عملکردی پرونئینهای 
سرکویگر تومور و نکوپرتئین‌ها می‌شود علت اصلی بروز PSV‏ 
gl bol‏ هش‌هایادکوژیک در ژن‌های کلیدی رش و 
ژن‌های تنظیمکنندهچرخه سلولی, مسبب بروزاکتر سرط‌هاستد 
این جهش‌های ثکوزنیک در ژنهایکلیدی رشد و ژن‌هایتنظیم 


ازیست‌شناسی gle‏ و مولکلیٍ 
= 


برعکس: کاریتوزنهای با lad‏ 
غیرواکنشگرند و اغلب تر 
ها زمنی م‌تواد به صورت لاگران مهم سرطان عمل کنندکهبه 
صورتمراز اکتروفلیک در pail‏ حولات یمان میتوکروم 
0 در شبکه آندپلاسمی اکثر a le‏ و علالخصوص در 
yale‏ با در oa gale‏ وجود PASO laps as‏ در 
حالت عادی با اافه کردن Jaya Nye‏ از قبلگروه‌های 014 
به مود نیمیایی خارجی غیرقطبی منل حشره‌کش‌های خاص و 
داروهای درمئی, سیب فایش حللیت آه و تویی بدن در دفع 
آنزیمهای PASO‏ می‌تونند سیب تبدیل 


غيرستقيم عمومً 
Feb Ma pin‏ 


35 leo olyl 
PS مواد شیمیایی مضر به کارسینوژن‌ها شوند در حقیقت,‎ 
at کارسینوژن‌های شیمییی تا زمثیکه توسط آنزیم‌های سلولی‎ 


aly‏ اند دای ثرا lite‏ کمی هت 


برخی THN‏ سینوژن‌ها به سرطان‌های خاصی مر تبط: 

درروزهای وله Siecle I AB‏ وشن نمودکه دست 
کم برخی از oye‏ در تیجه سموم محیطی ایجاد load‏ 
عنون ملد سال ۱/۵ گزارش شدکه فد از ISL se‏ 
رای زدودن aang?‏ سیب سرطان بیضه می‌شود و در سال WAY‏ 
گزارش شد که استفاده از فتیله با سرطان aye at‏ است. مواد 
شییایی محیطی و ارت آنها با سرطان توسا معالات 
آمایشگاهی صورت کرفته بر as Job Ship‏ آزمایش‌ه 
کلاسیک شامل Guy‏ یک مادهبه موش و جستجوی توسمه 
تومورهای موضعی و سیستمیک در حیوان ttle‏ جام چنین 


بررسی‌هایی متجر به تخلیص یک ماده شیمیایی کارسینوژن از 
قطران زغال سنگ در سال ۱۹۳۳ شد که 952( ye‏ نم داشت. 
نقش liad‏ آسیب رساندنبه کرومزوها با در سل ۱۹۲۰ 
وبا بکرگیری آشعه ۲ بر روی دروزوفیلا مشخص گردید.ت 
تشعشعات برای ایجاد سرطان در lal‏ خصوصا lS‏ بعدها توسط 
il‏ سرعث الا به کی در مان Mata‏ جنگ جهن دوم 
که تحت بسب‌های اتمیقرگفته بودد مشخص sd‏ واخی توسط 


۳ 


یش منوا (سان پوست) دزی که با ین بشتری در معرض 
نررخرشید (UV casas)‏ قارف مشخس گردده است 
ارچ Sea! patel‏ کرسینزن‌های thd‏ به عون 
ریسک فاکتورهای Slay Nol‏ سرطان‌های انسانی هستند. اما یک 
بط gu pt‏ سرطانهای خاص و ها ها در دادکمی از 
مور به چشم می‌خورد که این موار که مهمترین lel‏ سرطان ره 


دراين بخش, مسیرهایی که طی آنها ارسینوژن‌های مختلف 
روی 90S IDNA‏ سبب الق ان می‌شوند راشرحمی‌دهيم 
در ضمن توضیح م‌دهیم که چگونه بروز جهش‌ها در AG}‏ 
کارتاکر توسط از ین بردن ابیت وله در peg‏ سیب‌های ورد 
به DNA‏ منجر به سرطانمی‌وند در هی ین بخش در مورد 
Selb sal‏ تلومرا ام داد صحبت منم که Bir Be‏ 
از محافظان ژرمی بوده و از آن در بر سیب DNA‏ حفاظت 
می‌کند دراه به ضوح نقش jas‏ در سلولهای سرطانی 


wel ns 


کارسینون‌ها توسط آسیب رساندن به DNA‏ سرطان را القاء 
می‌کنند. 

Ob بای اه‎ les کارینهایفیزیکی و‎ ally 
eb در تتیجهایجاد آسیب در /0(1] لستکه به صورت خطاهایی در‎ 
آسبه شروعمی‌ون. این‎ nt تلاش وله بای‎ 
ULL کارسینژن‌ها هم چهشزا هستند کی از مرک قوی در‎ 
این که کارسینوژن‌ها می‌توانند همانند چهشزاها عمل کننه توسط‎ 
موی توا در سرخ‎ DNA شد که ی‎ ob slice 
یر کرده و تونست‎ ign S قاگرتن سلل‌ه در بر‎ 
سلولهی کشت دادهنده از جملهسلولهای 313 با سلولهای‎ 
Haye ده و لول‌هایشبه‎ yl کشت ده شدهدر موش‎ 
کارسینزن‌ها به‎ ate AIO (شکل‎ abel eye رشد‎ 
مان در‎ Ail ae علورکلی متسب با یی ها بای تفر‎ 
مدل‌های حیوانی است.‎ 

اگرچهمودی که به وان holt‏ 
شد‌اند.دارای دامنهپسیع از ساختارهایی هستند که مرزبندی کامل و 
شناختهشده‌ی نداد امنهار می‌تواندردو دسته اصلی طبقه‌ندی 
کرد کارسینوژن‌های با Cold‏ مستقیم که داای اعضاء کمی است و 
اکن املالکتروفل‌های ool SAS‏ (ترکیاتی که جویای 
Seb ye onl‏ خی از لکنرون PRG she‏ 
می‌دهن) ان li aed slg ang OLS‏ نیتوژن و 
اکسیژن موجود در DNA‏ می‌توانند بازهای 1۱۷۸ 
le eS‏ جفت شبن Sova Ugh‏ کندگر ان clasp‏ 
ep St‏ نوند a‏ صورت یک gy‏ ندرست 
در طی همانندسازی وارد ساختمان DNA‏ شوند. این نوع از 
Jot Jol ge‏ متلن سولوات MEMS)‏ دی متیل 
(DMS) ot‏ و Shs‏ یتروژن the‏ 


یی معرفی 


داد 
ٍِ 


فصل ۲۵-سوطان | Pom‏ 


Golo ty‏ میدهد. سرنخ‌ایی از مشا سوفن به هست 
ما خوهد داد به عون ال as‏ ۵ به ST‏ توس بو( ore‏ 
bl‏ م‌شود در ژن 053 حدود Se‏ سوم lage‏ ریه اراد 
سیگاری ایجادمی‌شود. 

این نوع tte‏ در ole‏ جهش‌های 753 که در سایر انواع 
تمورها یج میشود سب تاد است. این یک 6B BJ‏ 
مین ارسینوژن lent‏ مشخص شد در دود Soe‏ و hye‏ 
آنسان وجود داد این احتمل وجودداردکه pags alge ple‏ دردود 
سیگارء چهش‌هایی را در سایرژن‌ها aS abel‏ آنجابی که حدود 
بش از ۶۰کارسیوژن راد دود سیگر oS dye‏ به طور مشاب 

i 1 

ba gal‏ راضحی با مزولوما که یک نوع سرطان 
poy‏ است ارتباط داد 

سرعان ریهتها سرطان مهم pha‏ نیست که بای آن یک 
ریسک gta) gaily SLE‏ سیگرا مشخص شده است. 
آثلاترکسین, یک متبولیت قارچی که در غلات کبک زدهوجود درد 
fle Ble‏ کید میشود (شکل {PND‏ بس از pal‏ تیب 
شیمبیی توس نیمهایکبدی روی افلاتوکسین, این ماده به 
ریشه‌های 63 در DNA‏ مصل شده و سیب تبدیل 6 به 7 می‌شود. 
آفلاترکسین, همجنین سبب ایجاد چیش در oh‏ 053 می‌شود از 
این کذشته کشتی که در دمای VL‏ 2 


شده باشد سبب 


وکش‌های ya me Sapte ob Mller‏ آین‌های 
حقوی HCAS)‏ شده که GU sae a Sy‏ قوی 
هستند سیب See ae‏ وون و پستان در دل‌های 
ls‏ می شود ۸اه بای دوکسیگونوزن اکن داد 
He sae‏ نکیل میهد (شکل AMD‏ ری 
در معرض ماد شم زب lage‏ خفیف هم بط داد 
pial‏ مور نع زیم gh‏ 950 های یسک محیط یک 
ناد دیشر ازسرغان‌های یکمک کل سرا 

پستان وکولون و رونت و که در ترس Ad‏ 


زین راتنسیسمهای رم ده 4 می تاد منجر به 
سرطان شود. 

یبن وجود نان ی جهشزهایخرجی فاندهای 
مسول نز سب pnd‏ ای cl‏ 10۱۸ می‌ن. 


1 Transversion mutation 
2 Asbestos 3- Mesothelioma 


PS PPSIPSEPS 


شکل ۲۵-۲۷ کارسینوژن‌های شیمیایی حاصل از مصرف توتون. 
معرف میا یک Ste‏ وشن از کل کشده کرسیوهای یی 
Ct ie is‏ اه مرن ره ال سرعت مصرف Ser‏ 
در هو ال ia‏ میا ین جمع Bsr‏ زا 
Je‏ ۱۷۰ شروع شدو درسال ۱۹۰ ent‏ مان بان deen‏ ال 
فش Sat yh‏ به یک سر شنده هاگدید در مان زان 
یکگاهش یی در سرعت صرف گر در مرن مشاهه یود 
از سال ۱۹۶۰ شرع شد و تب آنکاهش سرعت ال بهسرطان ره در 


نود اس 


است قامل سونان‌هایدیگر از fs jen aa‏ مه کید 
tg‏ سریکس و رن و بط oS Be LNB‏ 
است. مات زک (شکل :۲۵ درب نان که 
کشیدن سیگارمهمتریندلی ty oye DE‏ است؛ما BMS‏ 
آن Kaleb‏ کنف گردید که حدود JF‏ سرطان‌های ریه نسان 
po Jab la tp ub‏ ژن 53 stan‏ امشخص oy‏ 
بت )ین شیم که در فطرن ال سنک وجرارد در دود 
Me‏ نب وجوداشته که تحت Ja‏ شدن مابویک در ری SEA‏ 
۵۸ به یک جهش ای مهم یل م‌شودک این جهش اکن 
سیب تبدیل بازگوانین (G)‏ به تیمین (T)‏ طی یک جهش 
apie aos‏ زمنی که وهای وی رونشه در 
محبط کشت در ae‏ بو[ رن را رین ده ال شدد 
و سیب ایجاد چهش‌های زیادی می‌شود که شامل جهش‌های 
غیرفعالکننده در کدرن‌های ۲۳۸,۱۷۵ و ۲۷۲ در ژن 253 است. این 
موقیتهای ماب در مین تام shone slo‏ متصل 
شونهب 214 یکی la ye bbl]‏ در سعان ی اسان 
است. در ققت ماهیت جهش‌هایی که در 53و سای نهای 


Berzooyrene ——Reraltpyrene Raralaipyrine _Bexcolapyrane 


‘ene TSA و‎ (ohne a 
سوام‎ ee ۹ 
‘DNA 
مب و زج وا ام زار‎ To Yom matin + cnr 
۴ 0 ~ HO" HO" 
be by bs 
موس‎ sensiopyare | | 
3 on asi 
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° 
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۵ شکل ۲۵.۱۸ فرایندهای آنزیمی تبدبل بنزو (2)پیرن به یک ترکیب بسیار مهم جهش‌زا و کارسینوژن. آنزم‌هایکید. Lopes‏ آزی‌های 
لا نو() ین توا یک se‏ وکنش‌هاه مود دیگری یدیل ge‏ او دیول ۱۰۹۰ .یکی وید می ند ه یک نع si He‏ بیر 
pete‏ با ار محل م۱۵ یک پا لین واکش می‌دهد. در تج کت[ ترس - نی - ۱۸ )9 لیمک که سیب میشود 
le jd‏ وانکردن 6 در ال ان jee iG‏ ۸ را ود ند پد که 101۸ مادسازی میک یک BBA Sle 9T‏ یرد به 
ین تیب te‏ کال i slay age‏ نادند یرت ب مت ید ماد با ule pels» te cab‏ ه ch‏ ممودی نان 


0 بزرگ اشاره alah a‏ ساختمان جندحلقهای نشان داده شده در مطکول کال بنزو و (0) بیرن در 


تجمع جهش‌ها در سایرژن‌هایشان که در کترل رشد سول و S‏ 
است. Cet XP‏ ایجاد سرمان پوست با 


آن اهمیت دارند. یز یشتر 
سرعتیحدود هار ار بیشتر از age al gale ell‏ هفت 
عدداز هشت زن شناخه شده در ژن‌های XP‏ کدکندهاجزءماشین 
ترمیمکنده حذف aad‏ که در hd‏ این مکانسم ترمیبی: 
JS ls‏ کنده چرخهسلولی یا زن‌های تیم کننه رش و 
مرگ abe‏ جهش می‌اند.ژن‌های 14۱۲۳66 کدکنهاجزء 
یسم تیم عم تعبق هستن و رز چهش‌هیی در نها 


دهندهتفرتدرجهت کایش سمیت ست. علامت 


آسیب‌ها در نتجه SAPS ripe? GES‏ 
gop Sl‏ ود نی و کشگر Joh)‏ ادها کسیژن 
Sab Sip‏ ان مود مین ps DNA‏ دهد 
تین زده شده ات که در هر سول پیش از ۲۰۰۰۰ تفر در 
DNA‏ هر روز قط 4 SSL chal ead aly Lb‏ و 
Sul by‏ یرد رین ae‏ که DNA‏ 

یک سیمتم دفعی حنی 9 eal‏ است. 


نقش سمول ژن‌های STB‏ یشکیری از آسیب 1001۸ با 


روز Seen‏ از مود bem‏ کون می dase ol papi‏ 
lacey‏ خرش‌خيم به نوموهای 15 در oy ob‏ 
پیشرفت ges‏ نیت cle‏ سمول Jeers‏ صورت میگ دک 
No!‏ لت آن SIs‏ سلولهای مولد سرطان در معرض. 
la tae‏ عدم تطابق مدوم opt‏ ترمیم lel‏ 
یک ژن در سرطن‌های کولون, به یل ترمیم نشدن PAE‏ 
تمایق درژنککنده نیپ 11 71017 باه واه چهش ihe‏ 
Jad ۲۵:۴۷ JS)‏ ۱۶ ژنهایکدکند این گیر‌ه حاری یک 


۱۸ «. 


ترمم آن است.از دست رفتن سیستم‌های ترمیم 
صحت بالا که در فصل ۲ شرح داده شد. با افزایش ریسک ابتلا به 
aca ay loys‏ وان تال Sage‏ چهش‌هیی ار 
ژن‌های کدکننده یک پروتئین حیاتی در ترمیم عدم تطابق یا ترمیم 
حذف به ارت می‌برنده احتال تا به سطان‌های خاصی در ها به 
مزا خی زید با می‌رود (جدول ANON‏ بدون ترمیم درست 
۷۸ ری که درا یماری گزرودايکمتوزم LAP)‏ 
سرطان کلوکال غیریلیی ارشی (HNPCC)‏ هستن. استعدد 


شکل ۲۵.۲٩‏ (شکل رنگی)نحوه عملکرد 92 کارینوژنشيمييی.(2) همانند عم کارسینوانهای با فدلیت tn‏ الاوکسن AS‏ 
پیش از آن که ودب DNA‏ برهمکنش a‏ توسط آنزمهایکانیزکنده نات در آن دچر sige apts A‏ دوک آلتوکسن که به Saye‏ 
رنگی نان ده شده )ان کین Shy‏ اه وآن اد هوکش INT Sle nd‏ وی 101۸ مین وین ریب یک کول بسا حجیم 
تشکیل م‌ود که DNA‏ بسا او هدرن یک 9G ci pie 9C te 4A‏ طیهماندسازی 14۸ می‌کند این ریب درژن 
PS ark Bah‏ هش Se il‏ سب یل TAG‏ میگدو بان ریب به نون Se‏ 6 یسک مرن اسان محسوبمی شود )©( 
and th eh‏ که درثرخوردنغاهای سرخ شده در دمی با خصوماگوشت فرمز در ان Sul‏ شود حدود شنزده و Bel jai‏ 
(HCA) Singin‏ تلد ‌کد که از یش‌ساهای زان و مدای یه وید میشوند. HA‏ ده 908 Lal‏ ات که یکی از 
nial‏ نع موجوددر زیم ای اسان است. la‏ تکوم 450 ان کیب نی دادهب یک شکل بسا ee SSG‏ بل ین 
S‏ وین در 2۱۸ نش دا کت در 2۸ج PMP cali p85‏ سب کار ینمی پستن ند جودکان میشودو مک 
اس در سرطن پوت اسان هم نش g Slat tl‏ تیا ناش از 745 old ete‏ لها کدی هدما ۸اه می توا به 
سای فا مهجرت ند 


استعداد ابتلا به 


سرطان pole‏ 
جلرگیری از جهش‌هی ld‏ دخل‌هاو حذفها 
Ob‏ کال pep‏ تمایق 1۷۸ UV RS‏ کوونونحمل ...نوس ورس توبرها 
غرویی ار hes ah te‏ 
lant‏ تیم tigi hh‏ تشس‌شات apy ap UV‏ حمایت پوست وچتم وشاخی 
یکمتوزور چش‌هاینقطای .نوزم Wow‏ 
ترمیم شکست‌های دو Sly‏ 
abn‏ تسویم شکست‌های ‏ عابل له ده US Migs‏ حساییت به نو TRG‏ 
دورشتای تسا نوکیی 1 ميرك wires‏ 
هرک 
Jl ole GL ey ill‏ دهنده . ارکمی ola ihe‏ ناهنجای‌های ALG‏ شامل 
دورشی تسا ip‏ عسرشی ae Graben s DNA‏ وبدشلیهای سکای: 
Sips‏ اکمی‌ایشمایی a wrist‏ 
واکنشگر 
ASS met toby‏ ان یسنان key‏ سا و dues‏ 
ahi gh‏ دوشتای تسا نورکیی ches‏ 
BRCA-1‏ زر همولوگ 
BRCA-2‏ 


از خسارات ورد شدهبه DNA‏ هستنداحتالاً چنینپیمرزهیی" 
وجوان از اس زا علب نام هر تم تالجم تشن 
آن اسان رازه به نون آخین lal ls‏ مود و 
بای بر igh oS‏ هی دی تر و Syn‏ در 
pul &‏ تصحیح نباشند op pg‏ هنگام ین lapels‏ یک Ab‏ 
همانندسازی tae‏ را بهانجام م‌رسانن. ۳۱۵9 DNA‏ دارای 
Og Sle ls‏ نبوده ود توورهای مشخصی, به مان ید 
لد می‌ودکه as‏ لت آن یت که وهی که em‏ 
جهش‌های ash‏ رشد قزر MS‏ رای تقسیم شدن در دفعات 
زد از هیر AS al‏ نظرمی‌رسد که 
Gey pee‏ مستند خط اکر و نه همه) رات 
کاسینوزیک yo‏ یو شنم را سالتمی‌کند زا 


پس ازع Sel‏ هشهای gir‏ اجاد میشون. واه رو 
& رشدی وجود ند که ان bly]‏ جهش‌های صورتگرفته در 
UDNA ۵‏ مورا هس hej‏ که ۱۸۹ 1p‏ مردیررمی 
قررگرفتند. ۵۸ تای آنها رای چهش‌هایی در ژن DNA Polf‏ 


1. Slippage 2- Proofteacing 


- )0 
تولی ۱۰ آنیتی در یک ردیف هستند.بهدلیل «رهاشدن؛! 


86 بیساز در طی هماندسازی این تولی اغلب تحت‎ DNA 
۱۱ با حدود با‎ Ul چا‎ gl را می‌کیردکهمحصل‎ ea tee 


yu‏ است. اگراين جهش‌ها توسما سیستم تربیم عدم تحابق, 


ترمیم نشوند نتجه tian ASS MS pee pao)‏ و تولید 
AS‏ پروتلین گیرنده نمال است. همان طور SSIES‏ کردیم, 
چنین چهش‌های Sa Sy‏ سب می‌شوندکه له نسبت 
به ها رش توسط 700۴ ماو ده ورشد نها به صورت تظیم 
نشدهصورت گیرد که ین یک از خصوصبا ان ومرهاست. این 
acl‏ آهمیت نریم عم عابل را در تصعیح آسیب ژنتیکی 
تصیق ISN athe‏ داد از طرف دبگرمجر به کر کول 
نشده سول کرد 

تمامی مکانیسم‌های ترمیم 9۸۷۸ از خانودای از DNA‏ 
بلیمرازها بای تصحیح آسیب 20۱۱/۸ استفادهمی‌کنند. ٩‏ عدد زاین 
رازه که یکی DNA‏ یار نم درد دای Cai‏ تفه از 
lal‏ که حاریداکت‌های DNA‏ و سار مود 
یافته و > Gio ah‏ نداد phy‏ نم اعضای این 
خن 


wtih 


از دای acl‏ مجزلی بای رسیم نو خاصی 


بودند و غلب این چهش‌ها نهتهادر افت سالم همان بیمارو بلکه در 
اسبکتروم نمالچهش‌های افتشده دار مختلف نیز دید شد. 
بیان دوفر چهش یات ila‏ در سولهای موشی؛ سیب Ula‏ 


هو and‏ مج مر 


تحص 


شکل ۲۵۰۳۰ اتصال کروموزومی و آسیب ناشی از فقدان 
apa‏ بودن یک تلم دای یک کروموومبعدانجام یک 
چرخه شکست .دام پل زدن (BB)‏ می‌شود که د پیت سیب 
و آمیبهای مهم در ساخارهایکووزومی می‌شود از دست رفتن 
یک ba)‏ شکست 9 تیجه نبدن مزب SA sal‏ 
عم با Gils ways‏ در jee ub‏ را می‌دهد. یک بل تشکیل 
م‌شود و زمانی که ساترومها در طی WET‏ هم جدا می‌نوند دو 
Saclay‏ به هم متلند باید از هم چا شود ویشکنند در ه سول 


#سه( 


ly laid 39‏ تلومرهای کروموزومی سیب Se IS‏ سی‌شود. 
Varna‏ بر ویک ما با تومراست وه لول 
bo‏ با دزی din gah‏ شده ات و دای lags‏ که 
ایآ ید alah‏ رهب > 9 وهای Pop‏ 
که دی مرها YS‏ یزان مود این ca‏ انیم 

اد ری ری چرخه spy BEB‏ ده اد 


1. Telomeres 


با ظاهری تقیبرياتهمی‌شد که کاون تشکیل و نکیه گه ها به 
صورت مستقل از هم است. 

شکست‌های دورشتهای خصوصاً آسیب‌هاییکه 4 Jd‏ انصال 
ast‏ رشتههای es ig Sig tly! DNA gp‏ 
به sdb‏ کروموزمیعمده و بالات کروموزمیشودکه از 
جمله Wl‏ ی‌تون oll a‏ که سیب تولد بک ژن دورگه شوند و 
یا ینکه یک ژن تنظی‌کنده رشد نحت کنتول یک پروموتر قزر 
می‌کیرد نام برد Ue‏ بای ترمیم چنین آسیب‌ایی, نز به 
jes‏ کرومزومهمرلو بهعنانرهنمای سنتز رش آسیب 
دیده thy‏ (فصل )سای 8 و 7 سیستم Bee al‏ 
obey‏ نسبت به بازآریی‌های 20۱۷۸ به دلبل شکست‌های 
دورشته‌ای ستند هستند که این شکست‌ها در طی بازلایی 
ژنهای گنه سل ۳ با یمگلوولین نها هوجو ید که 
این cle oul‏ وجود این ناحبهژئی در وکمیها 5 لفوماها با تکار 
زید را فرح amy‏ ژن‌های 3864-1 و 06۸-2 که در 
سرطان‌های پستان و تخمدان انسان آسیب می‌بنند کدکننده 
ترکیات مهم سیستم‌های ترمیم کننده شکست DNA‏ هستند 
سلول‌هایی که فاقد یک BRCA‏ فال هستند. قادر به ترمیم 
DNA‏ در جنی که کروموزمهمووگ, اب ya‏ آسیب 
دید را رهم کرد نیستند. 


بیان تلومرا سبب جاودانکی سلول‌های سرطانی می‌شود. 

تلومره! ll‏ فیزیکی کرومزوهای خعلی هستند که 
حاوی sla‏ سر به دم یک تولی که از DNA‏ هستد که 
این تولی در مهرهاران TTAGGG‏ می‌باشد.تلومرها bl,‏ 
بای مشکل همانتدسازیانتهایکروموزومها فراهم می‌کنند 
DNA‏ پلیمرازها ار بههاندساری کم نهای یک موکول 
دورفته‌ای DNA‏ نیستد (فصل ۶ sb‏ یک ترس کریتز 
معکوس است که دای یک قالب RNA‏ بوده و به طور سدام 
تکرارهای TTAGGG‏ را بهانتهای کروموزوم اضافه کرده ر 
ol Use‏ را در ly ays‏ ۲.18 کسترش می‌دهد. این نواحی 
تکرارهایی هستند که انتهای کروبزم‌های سای ا 
nae isla le PN JSS) Sie‏ لاه لیا 
وسال‌های بسنیادی, نسلومر را تسولید می‌کند اما 


AUDA توس سول بهعنوان یک نوع آمیب‎ gh 
سیب پایدری و قعال شدن پروتلین 053 می‌شودکه منج بآ‎ 
آقاء شده توسط 053 می‌شود شکل ۲۵:۳۱ به طور خلاصه ثرا‎ 
اشی از ناد مخلف تکارهای تومری را تشان میهد‎ 
به‎ SEG سرعت بای‎ able سللهای نوموری,‎ 1 
مدت زیادی زندهبمنن و تقسیم‎ sly alge alg لیل تولی‎ 
ار محققان متقدند که بان شدن تلومرا رای جاودانگی‎ sigs 
را‎ igh سلول تموری ضروری است و ماکان اختصاصی‎ 
ede در حکم وال درمنی سرطان محسوب کرد‎ cli 
که‎ lal wd سلولهای کشت‎ Sb 4 jp مود‎ ag} 
Sg all را‎ ۰ oop yg sa فاد یم‎ 
م‌شود. برعکس, تبمار‎ bid در حالی است که طول تومر‎ Gl 
RNA کشت‎ le در‎ (nla gL) نی‎ jig سلولهای‎ 
چهار هفته‎ pa کاهش رشد نها در‎ es نتی‌سنس برعلیهتلوماز‎ 
یک قلب‎ Job SAT Jed از‎ die le می‌شود وهی‎ 
تتیر اند یندب رشد سلولهای سرطائی تاغل‎ RNA 
6۵:۳ JSS) age کنند به نان ال زمنی که چنن‎ 
سرطانیپروستات با پستن در معیط کشت بیان شود‎ sla he در‎ 
سلو‌هآوتوزی می‌شوند.به علاه ار سلول‌های نومور بستان‎ 
فد به مرش تزریقشوندماهده‎ ja Joo اسان که‎ 
می‌شو که ا سرعتهایپاینتری رشدمی‌نند.‎ 
2S? تلا به نورولاستوم که یک تومر‎ gate بر‎ 
کنده بیستم اعاب محیطی است.می‌تان سم فلیت‎ Mi 
تلور در سلول‌هایتوموری انز یری نمود. پیش‌بنی می‌شود‎ 
ضعیفی بدهند در حلی که‎ Gal lap که سطوح بلای نلومر,به‎ 
۱۷۰0۷6 سطح بوتین‎ ans خوی‎ Gob آن م‌وند‎ oh سطوع‎ 
که یک فاکتور رونویسی تنظبم کننده بیان تلوماز است» نیز یک‎ 
فاکتورپیش‌بینی کننده در بررسی تایج این تومورهاست؛ تومورهامی‎ 
در هدفه و رای تددکپی‌هایزیدی از‎ Nemye که زن‎ 
وضعیت بدتری داش بشد.‎ Sapte ate She ن ژن‎ 
این تایج نشن‌دهندهاهمیت شناخت مسیر سنتز و تنظیم لومرز‎ 


ea 
زتکی درک ما را در مر نقش تلم در سرطان‎ cle 

به من زیادی ey‏ بخشيدهاست. ly ginal‏ حاصل از 
حذف زیرواحد RNA‏ در تلوراز موش‌هایی که در این صفت. 
هموزیگوتبدد بای ما سیر زشمند بو و نشان دهنده 
یز » ری ان موش‌ا ot‏ مان Wel‏ 


A وید‎ 

تا 
eens‏ 
سول یی 


spinal هماندسازی‎ 


همانسازی تحدردشده. هويم 
0 
vide‏ 


Ends with no - چرخه شکست ادا‎ 
۳۳۸666, ۰ پل روبزم‎ 
wd Sxl Se 


بندساهها UntosSibef‏ 
کر ۳۸۵660 


wy ۳ | سلولسرطنی‎ bt 
مرا‎ 


شکل ۲۵.۳۱ aug La‏ در شرایطعادی,تعدد دوزهای 
سیم gle‏ را محدودمي‌کند. هاندازی دتهایکریزو‌هاکه 
تلور نم دار tad‏ یک آنیمبه ام تلوماز استه es‏ رای یک 
قالب کوتاه RNA‏ نت که به AL ety I Se‏ 
تکارهای TTAGGG‏ در دوالتهای کروموزومه otal‏ مشود 
te ube‏ اسان دی PLAS onl JANKE‏ هر انتهای 
کروموزو‌های خود هستند به دلیل cpl‏ که DNA‏ بلیمازنیزمند یک 
Sal aly‏ ودراتهای ly ont yy‏ وجود رد رن فرب 
J jaan‏ 0۱۸ در دای آن نمی‌اشد (فحل ۶ ls‏ 
یک زیم Sal sine‏ ودر غاب آن کرموزم‌ها در طی هر من 
inte fst‏ وم در shh‏ دی و spate slash‏ 
Sb‏ در اي ye‏ بای J in‏ تلوم‌ها ب ji‏ است وا به 
Sana sialyl‏ به طرنامحدود تقمیمباند.دراتر وهای بدنی. 
Spin» og‏ بسا کم وود رد و طول مر در ین سوه 
ندرج یه طورمتولی کهش Ol tele‏ ریب طل مرها یک 
حدی sal‏ ظریت هماندسازی سلری AS chia AS So‏ 
تکزهای لمری منجر به ih‏ سیمتم‌های ety‏ 011۸ و 
نز می‌شود. وهای Sige Jost pol Ap‏ 


padi alll‏ شدننامحدود و گیزز رگ برمهیزی شده را می‌دهد 


1 وهای fa‏ اسان هیک سل کم از لوا رزلیکه 
به فاز 5 ورد می‌شوند تولید می‌کنند. در نتیجه عملکرد بسیار کم 
تیاه تومرها دی هرچرخهسللی وه Sig ZO‏ 
ققدان کامل تلومرهامنجر به اتصال نها بهانتهای کروموزوم‌ه 
(شکل )و سرام رگ سل می‌شو وتا شبن وس 


۱۳۳۳0۳0 ۰... 


{8} Normal talomere template and synthesis 


AGGGTTAGSGTTAGGSTTAGGGTTAGGGTTAGHETIAGGSTIAS 


11۳۳۳۳ 
۱۳ 


Mutant telomere repeats beyond the normal ones 


AGGGTTAGSGITAGGSTTAGGGTAGGGITAGGSTTTTAG 


Toa ee 
مرش‎ pent 
AGSGTIAGGGTIASGGTTAGGGTTAGEGTTASGRFERNGESTETIAG ps Seo 
TCT 1 
CAALLELEAAALL وه‎ 
۳ 
واه عمجم‎ assem 


| ی‎ 
telomere protein do rot assemble 


sph مهندسی شده که‎ jg مود یک‎ lal dp 3 3 Sgn را می‌ترن بای‎ gh تجربی ۲۵:۳۲ (شکل رنگی)‎ JS 
وم سم‎ ME) به مورا یبن ملکرد سول نیب ار ی‌گريم‎ sel لب جهش یفن است‎ jpg) me INA یک قاب‎ 
وود رد‎ fest» درانتهای یک تلم ان داد شده‌است:تولی بای هشن دایم قلب 01۸ اس که‎ 2۱1۸ oj (خاکستری)روی یک‎ 
ستز در جهت راست پشرری میک رین تولی تکاری اه شد با‎ lg nt) 6777466 ای‎ ۶ la Sj میک عدی یک سری‎ J 
(8) درد‎ BAVA ست که دوز‎ ad RNA دای یک قلب‎ (gaye) جهش باه‎ IL تما‎ ck load مشخص‎ Si سب‎ 
دوه مان و‎ 9 AS oS رم‎ AIT تب با وبا‎ dal مان که 101۸ همادساریم‌کند ان لوا جهش بت اف شدن‎ 
جهش یاهب صورت یک جهش از مفیعملمی‌کند زب وهای که زد نلی‌های تمریعادی‎ Jb) ات‎ aad ستر‎ 
اند مره هد‎ lta زیم چهشانه نز‎ Ia مر نییان‎ I gy leat می‌چسید وان محانظت مین فاد‎ 
حماس شده و دا یو می‌شود. مان که ان يم‎ DNA لول نسیت به آسيب‎ dye نشدن‎ cin be ایا کردنکروموزهاست که‎ 
جهش یافته در سول‌های سرعانی پستان نان ب روستات در محیع کشت بان می‌شود. ان زیم سیب مهار تفسیم سلولی و افزایش آپیتزمی‌شود این‎ 


هر Jab Sh‏ شدن تلومرهای سلولی طی هر بر تفسیم سلول‌های 
فاد مزال ات 

این حل.اگر هم از و هم 753 وجود ناش بان 
سرعت رشد تومورهای ابی‌تومی از قبیلکارمینومای سلول 
Slope opal‏ کولن وتان یش میا موش‌هایی که 
APCS 9‏ چهش اند در GAS clay a peels‏ 
می‌شوند وان یزان الا به توموردر صورت حذف تلوراز در نها به 
مدا یی کاهش خوهد cil‏ در Si by‏ از تمرهه فان 
تورث ری روی Wl‏ مارد این olla‏ تشان دهنده 
ai‏ وجد تلم بای تیم لجام eS‏ سول اس وین 
این زیم یک hy Ser Gia‏ شیمی sal Alp‏ 


ber‏ با بکاربردنمقایرپثین تلومز oA OL He‏ موتراست 


این ye Jo‏ از گشت چهارتاشش نمل هه سیب 
شروع « اهر کرد و موش‌های دی تلمراز رال که دای 
Jon lah‏ دی بدند(۰۶۰10؟ کبک بهطورمشخصی 
gb‏ نها کت شد. ین مایب Jd‏ کاهش سرنتتقمیم در 
acd‏ که نز به سرعت‌های بای تقسیم سللی داشتن از 
جمله پوست و رود و عدم باروری بو 

اگر موش فاد توا ال را با کارسیتوژن‌ه تما eS‏ 
تمه در نها با Cle‏ یشترینسبت به موش le‏ اد 
gel Je Oye ooh‏ پوسنی که نوس ترکیی از 
کارسیوژ‌های all gland‏ میشود در موش‌های فاد مر 
ال با age sep‏ ۰ ری کت موش‌های مالیا می‌کردد 
که yy all leds Vasa‏ تحریک شده توسط 253 در باسخ به 


| ۳ اس سلولی و مولکوایٍ 


و ده ات هنوهب مور 
alle‏ ات نها رویمرادل شاخته شده کترلکنده چرخه 
سلوی» ورد 2b Bere‏ جود معاب اتکی در نقط کت که 
سنالق آسیب دیده DNA‏ یی می‌نند و همچنین 
Sane‏ رم ند آنرامی‌توان بهسهولتننامایی مود و 
از نیون مکنیسمهای سل را توضیح داد St Col‏ 
lig‏ که غلب در طیرشد یک ملول si il‏ ون به 
یک سلول توموری خطراک Jas‏ می‌کند فرصت‌های یی را 
برای کسب موفقیت در این زمینه قراهم نموده است. با معرفی 
ژن‌های جهش یافته‌ای که مستقیمً با سرطان‌هاارتباط دارند و 
شناخت Sy el sag‏ درو اه طو مسقیم 
به ست این پوین‌ها هدفگری کرد 

توسط gal‏ جدیدبه مور نشان دادن تداد زیادی از 
خصومیت lage‏ می‌وندرهای مرسوم JSS ly‏ داقوله 
تبیر داد روش‌های قدیمی بای تشخیص سلولهای توموری» 
lage sale Lopes‏ رنگ‌آمیزی شده در زیر میکروسکوپ 
ا متا BAS‏ داد ی توا SOS‏ ری مزا 
ان دها هار زن جایگزیس نمود که این روش‌ها به طور 
اختصاصی روی Soc lb‏ م‌ود که فلت و hagas‏ 


yl‏ به عون یک نتانکر قرتمند در glib‏ خصوصیات رشد 
labs‏ و مشخص نمودن فاد بل wt slag‏ ی‌شود 
به طور sly DNA ay Sg‏ ما Sel JS‏ مان 
sin‏ ژن را رهم cal oS‏ در atl‏ کتیکهایی HAS‏ 
طور میستمابک بهاناژهگیری تلد رون تفیراه SSI‏ 
آه و تعمنکات مهم وضعیت سلول می‌بدزن. حتی به ما 
اطلاعات بیشتری از جزئات ظریف سای اأئه خواهند داد 
تومورهیی که آمروزه سیار یه و یکسان با هم بهنظر می‌رسند, 
در al‏ مشخص خوهد شد که به صورت تومورهای بسیار 
متفاوت از هم هستند و هر کدام نیز ه تمارهاو درمان‌هایی مجزا 
از Ab ger‏ برسی‌هایی که ساب روی توموها صورت 
می‌گرفت. براساس روشن نمودن بهتر ویژگی‌های سلول بوده و 
abl JI‏ درمنهای ناسر wal)‏ ینود Spe‏ کدن 
برسی‌ها بر روی فرآندهای مخربی از جمله akin‏ ما در 
تتسخیص مکانسم‌هیی که توسط سلولهابرای مهاجرت. 
چسبیدن به سار gla ye‏ تهجم از ها eh ge lial‏ 
رگزایی در 


ترمورها می‌توان این امید را داشت که از ین روش به عنوان 


alg‏ داد با امه پرسیهای صورت گرفه بر 


۲ 

کار سینوژن‌ها و ژن‌های کارتاگر در سرطانِ 
ات توالی DNA‏ نتیجه همانندسازی غلط و اثرات. 
عوامل ght‏ و فیزیکی مختلف با کارسوزن هاست. 
تعامی کارسینوژن‌ها جهش زا هستند که نها ممولً یک یا 


ت کل 


داد sigh pte‏ در a DNA‏ ميدهند 
LS‏ از عملکرد کارسینوژن‌ها در آسیب به DNA‏ نها ub‏ 
به مورت غرستقيم فالنوند در ناه فعال شدن 
Lips |‏ با سیم تکوم ۳450 سر که ه لور 
bag ae |‏ لها بای حذف سموم و مواد شیمیای 
استاده می‌شود صورت می‌برد JOS‏ شدن مستقیم 
EMS Jin ign‏ و045 به هیچ pa‏ سول 
DNA wall |‏ اد 
* بو( Sect‏ ریب موجوددر نود سیگا, باعث 
Ue‏ شدن جهش‌ها در زن BSB‏ م‌شودکه در شریع 
snes |‏ ری ای Se SS a‏ 
ژنهای lol SUIS‏ را کد می‌ند که در ترمیم 
DNA‏ تقش دنه عرتدیگر یرگ کوموز‌ را 
حفظ می‌کند یا مرگ سلیل‌ها ly‏ هنگام آسیب DNA‏ 
تحریک He whe‏ در abel SUN clays‏ حیت به 


| سلول‌هایی را می‌دهن که اد برد و چهش‌های pode‏ 
نوم رکه مان نج به آسب کترل Gp‏ سلوی ودر 
تیه یجد gop‏ شود بعثمیگدند 


# نقص‌های ارئی در فرایندهای تعمیر 001۸ که در برخی از 
یماربهای al‏ یافت شدهاست با افش وقوغ برخی از 
سرطن‌ها cal aban‏ (جنول ۲۵-۲ ملاحظه ند 

سلول‌های سرعانی مثل سئول‌های زا و سلولهای 
نادیولی ه تل لب ساول‌هایتحایزیفت» تما 
Son ys‏ که از کته شدن کروموو‌ها به هنگام 
هماندسازی DNA‏ جلرگیری کرده و ممکن است در 
Ie oa‏ شرکت کن. غاب تور با مقارمت به وید 
بر از نوموها همه است که تشی از پاسخهای PB‏ 


پی بردن به این مطلب که سرطان اساسا یک بیماری ژنیکی 


میباشد افق‌های جدیدی رابرای پیشگیری و درمان اي یماری بد 


Ba ۱. ۴ 


به منظور برسی اثرات OFS‏ بر روی این مقاومت, دومان‌های 
سلولی dbp‏ ریه را در حضور و عدم حضور نیکوتین با SBR‏ 
شیم ate lap‏ میسن وتاکسول تیار کرد 

9 Jao NSCLC سه دودمان سللی مختلف از‎ a 
مورد‎ TUNEL و 11299 توسطا بررسی‌های‎ 6-3 
آزمایش قا رفن که در این روش سلول‌هایی که تحت اتر‎ 
(مرگ رمه‌ریزی شده ساول)قرار مین مشخص‎ pl 
حضور یا عدم حضو نیکوتین با یکی‎ p می‌گردد.برخی سلولها‎ 
تیا کدند و برش ا مر نکن‎ te سه وی شیمی‎ 
alley در نود ئین آورده شده است.‎ asl افههای به دست‎ 
درد و چهدوزی از نیکوتین‎ ay سرطن‎ clap نانبل‎ bay 
دا‎ allel مان میدن‎ » 


۳ 


Ye TUNEL postive cat 
= 


b‏ سلول‌های ۸549 را با دروهایی که در بخش ۸ آورده شده 
است به همراه یک اروی اضافی به نام کامپتوتسین در حضور و 
عدم حضورنکونین انوهکرد‌ايم,سلول‌ها از کده و عصاره 
سلولی حاصل را بر روی ژل‌های SDS‏ برگیری کرد‌يم و سس 
ژل‌ها را خشک کرده و با آنتی بادی‌های علیه پروتین‌های 
شخص شده بررب‌گذاری PARP Sue‏ بروئینی است که 
در طی آپوتوز شکسنه می‌نود. چکونهمی‌توان از این Sheth‏ 
به دست آمده اثرات نیکوتین را برس نمود؟ هدف از ندز گیری 
p53 yin‏ 721 واکتین چیست؟ 


اافمیواز 


ny‏ بای خامرش سازی تومورها فده نمود 

بررسی‌های زیستشناسی سلولی مولکوی روی he‏ 
مسیر ایجاد درمن‌های جدید را هموار نموده است لما ماع از ین 
می‌شود که اي دراه بهصورتقطمی و قبل ترجیح باق 
tay‏ جتاب از کارسیوژن‌ها asta Lapa‏ سیگ می‌ود 
به طور مشخصی, میزان لا به سرطان ریه و احتمالا سایر 
سرطان‌ها | کاهش دهد. علاوه بر روش‌هایی از AMEE‏ در 
معرض قرارگرفتن کارسینون‌های از جملهدخانات و نور 
خورشید. موز انجامبرسی‌های ویژء و ختصاصی امکانپیر 
شده استه کسب اطلاعات جدید در مور وبروس بایلومای 
hal‏ ۱۶ که در کت سرطن‌های سرویکس وجود درد مجر به 
ایجاد یک راکسن سرطان گشت که توسط سازمان منحد غذاو دارو 
(FDA)‏ نصویب شده و سیب جلوگیری از سه چهارم کل 
سرمان‌هایسرویکس م‌شود Sa‏ دیاب علیه 
مارکرهای gh‏ سلولی که سلول‌های dope‏ را نشخیص 
می‌دهندبه نان میدی بزگ lope cal‏ مس از کسب تاج 
مونقیت‌آمیز در فده hil Sil‏ منوکونالعله گنه 
2072 نسانی (11512) که پروتنی cal‏ که در برخی از مارد 
سرمان پستان اسان دیدهم‌شود درک زیستشناسی سلولی 
سرعان یک قلم وی و مهم در Cae‏ جلوکیری و مرقبت از 
سرطان است Lil‏ قندم‌های بعدی: بسیار مشکل هستند 
مونقیت‌های کسب شده با گلیویک abe patel)‏ وکا 
slic‏ است؛ pl gl‏ سرطان‌ها یک رود hee‏ مشکل است 
و با LLL abel‏ بسیر زیادی همراه است از آنجاثی که 
سرطان lal‏ است که امن سار وسیبی J‏ بیماری‌ها رز 
رگید درمن‌هایموققیتمیزی که the‏ ان نوع به کار 
می‌رود ممکن است برای سایرین کربرد ندانسته باشد. علیرغم 
وجرد ان Lasley Gul‏ هم کون در حال برداشت eh‏ 
حاصل از JL‏ تلاش gles‏ هستیم که زیستشناسی 
مواولی سول را شحدادند. ما میدوريم که کر خواندگن ای 
slg LS‏ در فع مولع بقیماده هم کمک BS‏ 


تجزبه نحل داده‌ها 
.سمل lal 50 Suny SS‏ دراد سومان 
eda pe‏ غرکوچک cad INSCLO) "oe,‏ که حدود ۸۰ 
0p‏ از کل او مرطن‌هی یه | igs ol‏ نا‌های 
NSCLC‏ پیش‌آگهی ضعیف و مقاومت به شیمی درمانی استء 


ti ۱۳ |‏ ار 


مکانیسم عمل نیکوتین» چه چیز را م‌توان استنباط نمود؟ 


4 BiNone 
0 
ی یتقو‎ 


یس 
و8 ۲ 
مق 


۱ Gemstabre Nes» 


enciubine 


Sib d‏ بهبودی کندتربیمارلی که در طی شیمی درمنی: از 
دیا ند نی میگ لا ی 
آن را ترک کرهاند از Bed‏ زیستی چیست؟ 


MA Ye 


2 E00 pp 


| 
owe. 


7 


all! 
iy Whit 


ete 
سس سس‎ 


XIAP , Survivin.c‏ هر دوز اعضای خاوادهمهارکندگان 
VAP) iil‏ بود و glassy‏ هد که از لول‌هادر بل 
آوتوزمحافظت iy‏ سولهای (۸54 تحت تما با 
داروهای شیمی درمائی در حضورو غیاب نیکوتین, 1.۷294002 و 
مهاکننده ۳13 کی dele ۱۶ Jad a)‏ شود Ji‏ دادیم ای 
حاصل از اندازهگیری سطوح XIAP.PARP‏ 5۳/3۷10 واکتین 
در وسترن بلات در زیر نشان داده شده است. نمودار نشان دهنده 
2 حاصل از بررس TUNEL‏ برروی سول‌های ۸۵49 است. 
که به Job‏ آنها ۱۸فعهای مشخمی را تزيق ندیم 


۷ شانه میان مرک سلول در غیاب GLARNA‏ نشان 
داده ده است. GLASIRNA‏ کتتلی ۱ و ۰۲ 1۱۸آهای 
موی هستن که ه من کل نات غرفتصاصی نایز 
داشتن یک RNA‏ داخل کننده od Says‏ بهسلرل‌ه اشافه 
شده است. با توجهبهنتیج حاصل از این Padilla‏ سورد 


waded ea‏ اتسمال دهسند نی زیر واصههای 
Spe Woe oe‏ ۱۳۹ 
۳ نو سای Wt‏ یرت ۸77/۸۳۳ ۶۸ OF den agi‏ 
et gpa ie ۳"‏ نان i>‏ ۱۳۰۵ 
OPERA, ase vane sie ih‏ ۳ 
Wt eal WY anil‏ انم Pages oS‏ 
آتروسکروزس, BF‏ آندومیتوزوبستهبه گینده ۱۳۲۵ اتردیگرافی, ۱۳۱۷۰۱۳۱ 
نزن ONY sds‏ زیم OY 8p‏ اتفازی ۳۷۰ 
sl‏ یک ۱۳۵ tly oe Jt We RS camel‏ ۱۳۹۴ 
آدیوسیت‌ها ۸۳۷ زیم فال‌کنده یه‌کویتین, ۱۱۳ sinh fl‏ اه 
زیم مین SLC‏ 0۵ ات ضایف Ve‏ 
We ys MS pel aid‏ 
نکوزن, ۱۱۵۲ S31‏ آوستریک ۱۱۵ 
سیم کین plat WH‏ باه 4۳۵ 
آرکناوت» ۱۴۰ اجسام پردازش‌کنده RNA‏ سیتوبلاسم 
are ven ۵۲ MRP JRNA‏ 
Wagga‏ ایام شبتی, ۱۱۱۵ 
pl! 1۰۲ ails sel‏ کال ۲۶۲ 
we‏ 
Sizer ۳‏ 10 
aie fl‏ یی ۱۳۵۷ glean pla‏ ۶۲ 
We lf‏ 
plan! St 1‏ هستهای اوکمیپرومیلوسیت, ۴۶۲ 
8 -أکتیین» ادکت‌های WY lees‏ 
pl‏ ۱۳۲۲ که ور 
geal IST ABC wl Pea‏ ۱۳۴ 
آکون, مخروط re Af GTPase wll ۱۳۷۱ sd‏ 
gyal NW‏ ارتروسیته ۸۱۶ 
اه ۵ ERM. ۱ fabs‏ رین -ردکسین -موزین: IM‏ 
nen‏ ارو موز VR‏ 
sped‏ 1:۹۳ ۱۳۰۲ مبرماوسیت stl‏ ۱۱۶۹ 
آسن اد 10۱ اسماکو. WA‏ 
.معا 
WA eel‏ 
اپکتوسکویی a on‏ ۶۰ 
aie‏ 
bal‏ نید TT ele!‏ 
LSE Sepa‏ 1۸۴ 
ات نهر 1۱۳ dag‏ ۵۰ 
اساات سول موس glace ٩۱۷‏ ۱۶۵ 
Way ۰‏ اسالات BATA gle‏ 
RNA - Jebel‏ مها ۱۶۸ sa sar jobs ead‏ 
este‏ ۵۰۷ اصالات کرسنیی ۶۰۰ 
gt‏ یام eran sis‏ | تصالات نگری, 8۲ 
آنتاگونیست‌هه ۰۳۷۴ اصالات محکم. ۵۷ ANY‏ 


۱۰۴ Styler ال نهایغیرهمولگ, ۱197 اکتا‎ ۵۰۷ gc ft 
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1۸۸ میروسکویی‎ one! 
+ gasp 
۱۱۷۶ cde! 

۱۳۰۱ ada ta Sil 
۱۳۰ NXP ype ay 
۱۳۹۳ رن نع یک‎ 
۸۱۶ ترفرون‌ها‎ 

تین ۱۱۳۲ 

1۵۸ gy 

YAY Soul 

٩۱۷ انتکین‎ 

9۸4 gS 

دروم ۱۳۵ 

Ae tl 


سس پا 
با بودن ۱۳۵۸ 7 

بای ۳۱۳ ۳۳۲ 

باآرییژنی سوماتیک, ۱۳۰۴ 

ال ۵ 

ال میا ۰ ۵۵ 

Wal 

بزایهای دیجیلی ۳۷۱ 

باب chet‏ پس Sag‏ 
زره 

1۲۰ بدا وش نوی‎ eg calle 
۸ اف دی‎ 

۶٩ سید‎ gp بات‎ 

Fe lg لت جر‎ 

WA با‎ 

Teich 

۸٩۸۱ ab 

۵6 plot 

We gat 

تزا 

بش فروست vet‏ 

۱۳۸ دزی‎ chute 

بت ۱۳ 

me 


۲۸۵ sesh برچسب‎ 


We بش ای‎ 
۶۵ afore suit 
۵۰۸ بریدن:‎ Slag 
۱۱۱۶ cae Pn! 
۳۰ بووین‎ 

برومومین: ۳۳۰ 


۳۷ 5 ine 
۵1۸ peal اتقلدهدههای‎ 


۶۳ inh ال‎ 

تال سکس ۲ 

he pal تال‎ 

تال هته‌ای سول موایک, ۱۲ 
هزین anit‏ و 

Megan تال‎ 

Wr ls 

۲۶۱ Sal 

۱۷۶۱ abel 

ایکا 

نوزم خی ۱۳۵ 

وتو ۳۹ ۸۵ 

TA gt dl ipet 

Ws sgl AP 

Wall iy 

فرزی لیس 1۵ 

وی ریک ۱۷۱ 

Wee فزی‎ 

Naat Joh 2 

1۱ نی‎ ois 

W جبشی‎ ipl 

لرژی حالت ناه ۱-۱ 

۱۷۱ حورنی‎ oid 

لوزی ال ازی ۱.۲1۵ 

WS i! 


MDNA Gi 
۱۳۲ asa رس‎ Bc 
وم‎ is 

ری تراک ۱۱۱۱ 
کید تال VAAN‏ 
ای امن ۱۰۱۶۸ 
WA sid‏ 

Whey! 

۱۳۹۵ a 

MO ay Seg eo 

۱۱۶ Bish Say 

ازور ۱۳۳ 

ابزویتیل پیرونسفات (IPP)‏ ۵۲۰ 


۱۳۵ اسوواری‎ 
۱۱5۳ ig 

٩۲ استرکیوتری‎ 

اترتک» ۸ 

OM dasa Ss 

اسکریل ۱۱۳۵ 

۸۱۱ yh اسکت‎ 

اسکرونو؛ ۱۲۱۲ 

سکاو ند ۱۳۵ 
Vtg‏ 

۱۳۷ abl 

اسیل چرب COA‏ یدرز ۶۱ 
آفرنها WF‏ 

Th ۱۳ اد‎ 


۶۱ gles b 
۵0 he open 

۸ نیک‎ Sl 

کار 27 ۱۳۲ 
اکدین 00 

اگرن ۱۰۱۸ 

Wingy 

۱۳۲ sles 

الکتروفوو ۱۲۲ 

۱۲۲ el eS. 505 J 0 
1۵ اکزرنگتبونه‎ 

WF آکوندی‎ 

۱۳۸ cept 

گرا دی متمل 4 ,۶ 
یرای سمل ب FO‏ 
Blof‏ رانا ۶۸ 


۵ درن‌تژکی‎ Je 
Phas ال‎ 


۱۲ -.. Ea 


Ths پروتین‌های تریتوراکس»‎ 
VW aa al وهای‎ 

پروتئین‌های تنظیمی, :۸ 
oe alain‏ لول ۱۱۳۹ 
پروتین‌های چند شاای, The‏ 
پروتینهایچندگذره PR‏ 

۵۸۱ ge پروتین‌هایحامل‎ 
۱۱۰۵۸ Sp aston 

۸۷ Sp boc 

پروین‌هایحفظ سختاکرووزی: ۲ 
پروتین‌هایدارستی ۸۰ 
پروتین‌های دیسک Shp‏ ۱۱۴۵ 
پروتین‌های سار ۸۰ 
پروتین‌های Wd aaa ibe‏ 
پروین‌هی ep‏ ۸۳۱ 

وهی سیکال‌هنه ۸۱ 
پروتین‌های ٩۳۱ See‏ 

بروتن‌های AL‏ تصل شهب ید 
بروتی‌های ash‏ ۱۱۴ 

پروتینهای کلامکی ٩‏ 
پروتین‌هایکیم, Wr‏ 

پروین‌های لنکری» MT‏ 
پروتین‌هایمتصل به میکروتبول ٩۳۰‏ 
پروتین‌های متصل شوندهبهایدهای - 
(FABPs)‏ ۵۳۶ 

پروتین‌هایمحیلی, WF‏ 
پروتین‌های موب به آکتین FARR)‏ 
پروتینهایموتری: ۹۳۶ 
Ske soe‏ ۱۱۳ 

۱۷۸ aby پروتین‌ای‎ 

Te پروتین‌های هومنوین,‎ 
۸٩۰ STs هت‎ yy 
۱۱۴ بوی‌کئتین لیگا,‎ - Calis 
۱۳۸۳, HERQINEU yyy, 
۸۶۰ پرونوزن,‎ 

WT بروژک‎ 

۱۱۳۵ eine 

۱۳۹۴ ندیه‎ ogy 

پروفبل هیدرویاتی, ۶۵ 

WV odin 

Wade 

۶۱ slog 

۲۲۰ dead penx 

پرویترهایفوی؛ ۳۳۰ 

پرویروس: ۲۰۵ 

MOF lad رها‎ 

ines 

Wl stip 

۱۳۴ eh 

۶۳۷ (QB) پلاستکینون‎ 

WMV a dk 


۱۶۸ ویو‎ iS 
۳۷۱ پروتوزوم‎ 

۱۱۲ beso 

روتوم ۳۲ 

پررویکس. ۱۳۷ 

برس عم نهر 

YOR Gag پروتین‎ 

۱۸۲ Kole رین‎ 

۱۳:۷ are oye 

Nos تین‎ 

wl Nee دعر‎ Deloss 
۱۱/۵ J it وین اسبدی‎ 

TAY با فلورسنت سب‎ tiny 
۱۳۳۸ پروتلینپرتولییدی‎ 

وین دنه یکیو ٩۱‏ 

I use ody: 

۶۸۰ Sail د‌سولد‎ nn 

۸.۳ سازش‌هنده‎ an 

وین سنرم یو 
تین Yh ales‏ 
yy‏ فمل ٩۳۱ ale.‏ 

۱۷۰۶ GTP. tab yy 
۱۳۱ jp رین فلوسانت‎ 

۵87 فلوسانس زرد‎ asi 
۱۲۸ پروتئینفلورسنت سبزء‎ 
Wah deco 
AV پروتتین فیبری أسیدی گلیال,‎ 
Te tJ رون کمک‎ 

رین کیت ADL‏ 1۳۸۰ 

برش کی B‏ ۱۳۹۲ 

پررتین 570کیاز ۱۳۸۰ 


۸٩۳ geal 


۲۲ 6۳۴ ودب‎ Jaen 
WW abe BL wy ae yy 
TH موتومری کوچک»‎ ote 

زین Se‏ وم که تور نز ۱۱۳۵ 
یرای 5/6 با 

رای دا اد 

۱.۲۶ ny 

a> پروتئینهایاتصالیبهفیلامنت‌های‎ 
wa 


۸٩۸ gop اصالت‎ ay lt 
۰۱۳۹۹ پررتتینهای بنس جونز‎ 
۶۵٩ پروتینهای ترشحی,‎ 


۱۳۷۰۷۱ میتی‎ fh 
۱۳۰۸ assign بوغ بل‎ 

VM موی‎ bak 

۱:۷ host 

۰۳۴۶۰ LUME6 به شین مهاری‎ SINS 
Wasnt ab 

بان زن ۳۰ 

ان هماهنک ۱۵ 

۱۱۹۱ ah 

۱۳۸ Pelizaeus-merzbacher ly 
یت یز‎ lee 

۱۳۶. سول‎ ile 

۱۳-۵ -مری - ترس‎ ook 
۱۳۴۱ sie HS ile 

Slee‏ وی بلیمیسیک توزوس پا 
ua‏ 

۱۳۹۶ sigan see 
۳ بن ماری‎ 

Wr ln ین نی‎ 

WW مج‎ chin ین‎ 
They 

Basins 

بی‌هوژی‌های ری ۵9۶ 


ب‌ 


این 
پرکیسون ۹٩‏ 

مس 
هه 
یط 

پتیدهای سیگالی ۶۵۸ 

FAN asl da بل‎ 

پاسیل اییی VA‏ 
پاسیل اکمیداسون, 1۸ 
پانسیل لکتریکی, 1۳ 
res‏ 
jets‏ 
پاکسد cite‏ ۶۳۱ 

FF پاکسیزوم‎ 

FRE AVE پا یزوم‌ها‎ 

پردازش وعرضه آنی‌ژن, ۱۳۲۱ 
sma‏ ۷۳۵ 

Marae 

پوپروتین» ۳۵ 

پوپروسپوه ۱۳۶۱ 


1 Pony زیست‌شناسی سلولی‎ Pe | 


۲۱۷ تیاو‎ 
ترازو روش‎ 
Om Klee تن‎ 
MW Sg 
۶ Batons 

تریکوماس ویس ۶ 
تریکیسول: ۶.۵ 
تی‌گیسری ۶۵ 
سردا ۶۲ 
tig cas‏ ۱۳۵۵ 
VF gat‏ 
تسدید پم AV‏ 
ass‏ مفت (TA)‏ ۱۱۱۰ 
latins‏ بیش اکن ۱٩‏ 
تندید یی هت ٩‏ 
تصویبدریتزل Wage‏ 
تاد یز 
تال شیمای: ۶۵ 
We) ie‏ 
تعیب رن ۷ 
یرد We‏ 
a‏ شکل ۱۳۵۸ 
تفر قلب ۱۶۵ 
تفکک ای ۱۳۰۱ 
تفکیک اوه با ۶ 
meas‏ 
تقوت نها ۲ 
تال دای زی Ye) on‏ 
sis‏ هه We‏ 
تفای که TH‏ 
تکیک نک دای ۵۵ 
VW a‏ 
تون We cer‏ 
Tala‏ 
تال ۷۳ 

فا 
مان ۳۶ 
saga‏ ۲۶,۱۳۸ 
la‏ نوی ۹۰۷ 
Wri‏ 


۷۸۱ ey تام‎ 
1۱۵ ped تنظیم رشته‎ 
AW رکه‎ ld 


تلی ROD‏ 1:۲7 
تولی سل کال +۶ 
تولی ای توف تال 


تن 


۲۶ شون‎ nse 
ces 

TAY pia il 

تبسن ۱۳ 

Mv ATPase Sst 

OF Si 

sof رک‎ 

کول ۳ 

۱۳۶۱ sign Jol 

که له ۳ 

۲۸ iy دیل‎ 

۵. یاه‎ ae 

ONE تراکمیداسموم‎ 

ترا ۱۱-۱ 

۲۴ 

ترودوتوکسین, ۱۲۳۸ 

WS بت‎ 

یت کون ۶۳ 

تب کین سلول WY‏ 

تحریک وکرن: ۱۳۲۲ 

۲۲۹, مایچهای‎ bs 

یل al‏ ستن eh‏ ۲۰ 
تخریب بروتازوی وابسته به و 
۳ 

تخریب ژن, ۱۳۷۶ 

تخصمی شدن وه سل ۱۱۳۰ 
تخلیه نو تیک شده ۸۶ 
VA as‏ 

تاو ۸۸ 

وود ۲۳۲ 

تسین ATTRY‏ ۳ 
یسیو ۱۳ 

رات ها وب ۳۶ 
تنس کریتزدکرس: ۲:۵ 
Prop‏ 

۶ ge Ab کون‎ 
۱۳۹۹ ise 

۱۳۴ با‎ a 

Vit aut glint 

۲ توسیدفل‌ها‎ 
Posie} 

ترمیم همه با رونویسی, ۱۱۲ 
تروپوسولین, ۸۸٩‏ ۱۱۰ 
تویوموزین؛ ٩۱۱‏ 

تروفکتودرم» ۱۱۱۲ 


تروموسبوندین» ۸۳۱ 


تی سل Fad‏ 


پلاسوسا! TAY‏ 
پلاسووم ۲:۱ 

۶ aye yoy 

٩0۷ his 

+٩۷ gh 

پلای‌ه ۹ 

بلکین:10۸ 

۱۱۷۷ sl 

٩۷۶ متصل به لامین,‎ slat 
۳۲ بلی تسوت‎ 

WW Sige 

WF ip BNA, 

The all Jpg RNA, 

TH 10 je RNA 

۳۱۲ نکتوتدی,‎ Sapa 
WW لی‌ندین دیوید‎ 
Of ATP tha gles 
٩٩۷ ly Sian 

توکس ۱۳۰ 

ers 

رنه ۱۳۳ 

وش ۲۰۱ 

یامر یه 1۸۱ ۸۰۱ 

۸۵۲ 19 gt یام‎ 

۱:۰۲ نویه‎ opal 
ام سنج‎ 

یم ستبندی 1006 بجر 
NPY ately‏ اد 
یم ستبندی 1۵۲70۳1606۴ 
پا دستبندی دی‌اسبدی 1۳۷ 
a shop‏ سول ۱۳۵ 

۱۳۶ asian ای‎ 

برش تنس ۳۱۷ 

پراش نویه ۳۶ 
پروت هیدروز ۶.۲ 
روت کی 9۵ 
بر ۱۳ 
درکن ۱۰۹ 
ری Wipes‏ 
یی سای ۵.۱ 
aoe‏ ۱۳۴ 
پشرونده ٩.۸‏ 
Par at‏ 
پیش Wah‏ 


۱۱۷۸ پیش‌سویتی‎ 
۱۳۳۹۲ یک‎ RNA 
۱۳ set 

VO eign lang 
۲ Oh پیوندهای‎ 
۳ هاروزنی‎ ting 


orgy 
۶.۲ تون‎ a io 

WW نسخرزی‎ oe 

۱۰۸ eye hal 
0۲ حدواساهای یکی‎ 
۱۳۱۰ gl is 

حکت رخ ای wi‏ 
خانی WM dj‏ 
حفره اکمی نیون ۱۰۸,۱۰۶ 
yb tty‏ ۲۶۹ 

WW) calle 
hea 

Vet abe 

Aad gall be 
۲۳۲ aged ale 

۸٩ ساری‌هی بای‎ se 
1۳۹ bls gaa 


۳ خانکنده‎ 
ter aglaw خالهای‎ 

TTT SIRNA کرن‎ Gigs 
۶۶ خاموشکنده‎ 

۲۴ danas خاموش‎ 

٩۳ خااده‎ 

(AAA glo} ATP لد‎ 
۷۷ نی‎ le 

۱۳ خانوادةبروتینی,‎ 
۱۳۹ ings ays 
WH pals 

خودیراش بروین ۱۱۹ 
Tian‏ 

1۳۵۲ iss 


لت 
پاک کولات, OFF‏ 
Topo‏ 
Tb‏ 
gan‏ ۵۰ ۹۳۲ 
دایاکتن, ۹۵۰ 
امین ۵ 
این We‏ 
نون ۱۳۵۱۳۱ 


Mog! 
۵9 در سلولهای کدی‎ 
een 


جتجو وب درانژی ۱۳ 
et‏ فیش‌دهده ۳۰ 
Mahe‏ 

rah oe 

جبه ۲۳۰۲۸7۸ 

جبه تخب ۱۰۵۴ 

جون اوی 1٩‏ 

۱۱۷ ea چین مرح‎ 
۱۲۱۷ ape le 

WHY sla al چش‎ 

چش تبدلی» ۱۳۹۵ 

Wek geet te 

چهش حذفی» OF‏ 

جهش حماییبهحارت ۳۱ 
hose‏ ۳ 

۱۳۶۷ pa eee 

Wate 

جهش‌های پویشکر TY ly‏ 
جهش‌های 8 J‏ لب با ue‏ ات ۵۱ 
چش‌های سومتیک» ۱۳۵۰ 

۱۳:۸ مویکه‎ sO He 

WM ke جیش‌هایفدان‎ 
هد‎ slag 

۱۱۵ yn یفتای‎ He 


۳۳,۱۳ pdt 

AV doggy 

٩۷ جاروهایمگل»‎ 

چرن‌ه ۹۸4۷ 

جر سکوسی ۵0 
Waikerie‏ 

Mee 

جرخ ید سیزیک BY‏ 

جر بل عوفی ٩۱‏ 

چرخه مر آسیب پروتن DL‏ ۶۴۲ 
See‏ 

چرنه کون بو 

۶۵ محرک نوی‎ Qe 
۰ ای وا‎ Se 
MY کنونی,‎ ne 

۱۷۳۲ پس سبایسی‎ lB 

ND ays ala Ie 


حلت اه ۵ 
حلت کنر حنواسط: YO‏ 


TM pin تولیتکزری‎ 
Virol ly 

تلیسیکال 1۵۸ 

Wo 8b شین‎ ly 

۱۷۲ Sie 

8 توا‎ ay ly 
ihe 

7۸ تیک‎ Sadly 

Th atin wy 
۱۳:۴ Sh علامتدهنده‎ la JF 
هتفای‎ he gly 
1۵۸ cain ah تالی‌های هدف‎ 
PAS Sarl هدفیای‎ SF 
۳ وهای ممادساری نوک‎ 
Nase توولهای‎ 

٩۳:۳۸ توولن‎ 

تد سلوی دای (ICM)‏ ۱۱۳۷ 
رگ NO‏ 

Sin گوس‎ clang 
BY COA delay 
Ty ory 

۱۳ sledge op 
۱۳۵ یرای بخیم,‎ 

۲٩۱ وم‎ 

PA تونیامایسین:‎ 

reer 

wr gk 

ین ۸۴ ۱۷۰ 

oe 

تن -ساکس: ۳۱ 

AY ۶۳ AY ۴۳۷ a3 S95 
۰ تین کار‎ 

توردکسن, ۶۵۰ 
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بت تعادل: هر 
بت سرعت, ۶۵ 
ثبت میلس ۱۰۵ 


یی ۱۷۶ 
یلید MS‏ 

۱۱۵ Sepa Ja do 

۱۰۳ به سوت‎ TAB 

۱:۳ agi یک‎ 

۱۷۴ sins رد ال بای‎ de 
WA allie 

۱۱۷۴ :۳۲۱ inher 

Wg gle 

جداسازی ناسیون لیزری با گمک 
یکی ۱۳۲ 


رزماهاره ۱۸۳ 


سک 
ای A ap‏ ۹6۰ 

زمان پروز, ۱۳۲ 

نی ال yl‏ ۵ 
9[ 

ANT ALC) موزین‎ ad سیک‎ yj 
۱:۵۲ rl ns 

تاد ۱۷۱ 

زب ارس ۸ 

زب ارس ۳۰ 

زوا یه دب 
یرواد تاه یه ۳ 
زیواههای ip‏ ۲۳۰ 
زکوته WN‏ 


زیون ۱۷ 


جح 


زن p88‏ ۱۳ 
gp‏ 0 
زن که 

۳۰ Seis 
Sel 

۳۱ Sg 

۳ Hor ای‎ 

۱۱۹۶ seis ای‎ 
۱۱8۳ alk lay} 

۱۱۹۷ ae cag 
۳ کلب‎ ag} 

هی کلب ۸۸ 

هی کاب iby‏ شده ۲٩‏ 
ژنهای SE‏ ۱۲۵۰ 

۱۱۳۵ میتی‎ lags 

۱۲۰۵: وی دام‎ leas 
Vedi 


۷ 
ساختار هالینی, 1۹۷ 
aah SL bis‏ 
سمل فقایی .۸ 
مرو ٩0‏ 

Mor Se 

A phe 

Vale 

زان دده این ۱۱۸۱ 
gh‏ دهده Yabo‏ 
ale‏ فوق موی ۶۸ 
realy‏ مروزیه ۳۷۰ 
pig‏ ۱۳۷۲۹۳۲ 

۹۶۶ apy 


دی یل clips‏ ۱۳۹۴ 
دیوسکورید ۶۱ 


0 
ره شخیس ‏ سیگنال SRP)‏ ۶۶۱ 
ره BS las‏ پم تیدی Phe‏ 


S— 

مین 1 

۱۳۸ serail او‎ 

دم کول Th‏ 

۸٩ کول‎ eth 

Vay زاس‎ 

«توزاسیوزنهای ورس ۱۳ 

VOR رترویروس:‎ 

۱۳/۰ it Jia زتروویروس‌های‎ 
wd 

۱۳ cyl 

رتینولاستوای ارشی, ۱۸ 

تیتولاسومای ای ۱۳۳ 

۳ 

Rone) 

۳ yt) HMG-CoA 

WA gat, 

۵.۲ hoes, 

WM 

۳٩۵ رسوب؛‎ 


ای دی ۱۳۱۵۳ 
یلاس اک ۳ 

1۸۱ cee se 

۱۳۳ yy 

PRS 

۶۰ iS Soy 

رودوسین, ۱۲3۶ 

بکفرت:۲ 

The haan 

۱۳۳۰ thal رونویسی‎ 

۱۳۷۸ oui, 

Wein 

۱۳۲ ریوزمی:‎ RNA 

ریوزیم» ۱۰۱ 

VA ریسوفلاوین»‎ 

ریز و یس cab‏ یکلا PR‏ 
tangle‏ تآهمگن» ۰۴۱۱ 

ریت زب ۷ 

۳۱ dl ریزآریههای‎ 

Bab jy 


زیست‌شناسی سلولی و مولکلی 


OTF وان‎ 
EF ست‎ 

۱۰۲۲ spe ld 

۱۱۴ پروتین,‎ ge 

۵ iS igs 
eres J دنه ول‎ 
٩۱۱ gst oben 

دسوبلاین, 4۷ 

SAT AVA design 

٩۷ دسوگولن,‎ 

۹٩۷ aed 

سین, ۱6 

۱۳۸ en 

۲۵ gap 

VF گردسی‎ 

Wha lo 

دای میتی ۱۷:۳۰ 
شین Th fh‏ 

۲۴۰ ass Jil شین‎ 

من Se‏ کربوکسیل, ۳۷۰ 
من یویلاسی ۲۷۰ 

The dis مین‎ 
Magis 

۳۴۰ ade مین‎ 

شین ععلکردی, ۸٩‏ 

شین ولا ۳۰ 

مین متصل شوه به ۱۲۳1۸ 
مین Yer a. gle‏ 

۸۳۳ SH2 یی‌های‎ 

دمین‌هی تولوزکی ٩۲‏ 
دره‌کندا ۶ 

دنبای ly‏ بیان ad‏ ۳۱۱ 
سرت ۱۳۲ 

۱۲۵۷ falc ayo 

دورن جت شدهبه ار ۲۸ 
درک fi‏ منکش‌هنده The‏ 
دور VW cai‏ 

Vi sige Sp 

۵۱۲ stil A دو‎ 
Mihalis J 

ver 

دینیدی, 1۵ 

cigs 

دیستروقی عضلانی آمری- درفوس, ۰٩۳۷‏ 
دیسروفیمیوتیک, ۲۸۴ 
دستروفن, IM‏ 

۱۰۳ ld 

دک 2 ۹۱۰ 
دیکیوسلیومدیسکودوسی ۲۹۱ 
دکرکسن: OFT‏ 

۵۳۰ {DMPP) cindy ul Joa دی‎ 


[oa o> ED 


۱۳۳۶ ناسین‎ 
۱۳۱۷ eS cee 
Tyce 

WA dee 


۶:۲ dl تال‎ 
Olt 

۶۷۵ هیروتی‎ gle 

Wo تایه‎ 

شبکه نولاسی, 0۰ 
تبکه ندولاسی ss‏ ۳ 
که دولاسی ساف ۳ 
شبکه تس ای 1۴ 

VAP شبکه خروع میوزی,‎ 
hadi شبکه‎ 
While شبکه دولاسی‎ 
Th het ale 

شکست نمی فریزنده 10۸ 
gS‏ ۱۳۹ 

۱۱:۵ get 

Me تا تس‎ 
OY past 

شب چا 1۵ 
ees‏ 

تیموایسانس: ۱۲۱ 


مفحت فرضی VWs‏ 
فد ao‏ ۵.۱ 
خر MOF lb‏ 
ویب ۱۳۰ 
ره وی 4.۵ 
as‏ بت 1 

فرب شکت th‏ 
ضیف شدن, ۱۳۴ 


b 
۱۳۷ spy طفستج‎ 
۱۳۵ طفسنجی‎ 


& 


Pasi یت‎ 


Woh Joe 
Th at ple 

۵ عموبینسخهردری:‎ le 
۱۰۵ یل‎ le 

۱۱۹۱ galas 
1۳۲۲ عرضه متا‎ 


۵۰۱ غرچسنده‎ lage 
۱۱۷۱ سلول‌هایکوولوس:‎ 
۱۳۳۱ لاگرهنی‎ gb ye 
۱۱۳۴ وهای لاه یا‎ 
708 موی‎ lage 

W gi موی‎ 

۱۳۱۳ ayy Slaw 

۱۳ ost cae 
ستاو‎ ATP 


Veo 
1۵۱ مره‎ ee 

1:۱ پلاک‎ oe 

سجش تعرک و یی لکترفوزی» ۳۳۰ 
سنجش‌های یبای ۱۳۷ 

۱۳۳ Guillain-Barr (GBS) سندرم‎ 
۱۷۶۲۰۱ وشن‎ pate 

ندرم پیری SS‏ هاچیسون -گیفرد. AY‏ 
سر دای اه 

۳ Sale کر‎ ete 

Wei 

موپرکید ۶۰ 

۵ ABC مویرخاوه‎ 

موش سالی 3۰۱ 

سوش‌های 5۸ 

سوش‌ایسلولی: ۰۱ 

11۷ ye 

۱۱۳۵ چین میولاست‌ه‎ Uae 


Lele‏ سای ایسته به نی 
ier‏ 

میوول:۳۸ 

NOD میتولازن‎ 


۸۱۶ سکن‎ 
weenie 

میتی 1۳۴ 

۸٩۳ سیستمایتی سازشپذیری,‎ 
Wi pe برش‎ ee ane 
10۶ فد سول‎ gone 

دیس رال OF‏ 

سکاو سین ۱۲۳۲ 

We مین‎ 

WR میهد‎ 

WH Ds ago 

۱۰۲۲ هی منز‎ 10۷ Se 
کال پا‎ 

سلکن 0۵۸9۲ ۳۰ 


۱۳ 


۱۳۱ all pint 


۵۲ ls ددسل‎ we 
Vor gh 

سرت مد ۱۰۴ 

YM تور‎ Soe 

BAY Sinn 

11 el ae 

۵۷ aye 

۵۷ Jie ae 

۸۱۴ aS dee 

۴ bl cle 

۵۱۷ ig de 

dy سطح‎ 

سکرتگزین ال ۱۳۵ 

سکن ۱.۳ 

تک 

ول و Wt‏ 

سول دی ۱۱ 

سلول پر ۱۸ 

سلول ری gab‏ ۱۱۳۲ 
سول موی WA‏ 

Way Bg 

WAY T سلول‌های‎ 

۵۸۸ aS سلول‌های‎ 

۱۳۳۹ سولهای 7 نهلی:‎ 
Wl laste 

سلول‌هایبنادی, 1۰ 

سلوهای ای ۱۱۱ 
سای دی ae‏ ۱۱۳۱۱ 
سلول‌های aks‏ خوو‌ساژ, 11۳۵ 
سلولهی دی ae‏ ۱۱۲۱ 
ae‏ دی لاه زیشی: ۱۱۱۹ 
gla ple‏ پات ۱۱۲۲ 


سول‌هایتوموری بنیدی, 17۵0 

سلول‌های T‏ خاطره ۰۱۳۳۸ 

۱۳۹۰ ریک‎ lee 

سولهای دق ۱۲۵۷ 

WA dh وهای‎ 

۱۱۳۸ ید له‎ ae 

۱۱۶۲ AY aap gle 

۵۰۱ age gla gle 

سلو‌های عرضه‌کنندهتی‌ژن حرفهای ۱۳۱۸ 


Melts 88‏ 
St‏ رد pa‏ شکل ده 1۱۳۷ 
St‏ ند شتا پلاکنه A‏ 

فاور رد توت ۱۱۶ 

86 لول نمی ۱۱۲۱ 

فاکور محرک برش ۲۳ 

MOF )۳( هیوکس‎ Sey 
۱۱۴۷ لول ای‎ es 
۱۱۳۷ فاکتور نگروزنوموری؛‎ 

۱۱۳۱ ویک‎ dg 

۱۱۲۶ مامیچه‎ ec a gS, 

رای رد قبه اون و 16۳21 و 
اقا ما 

۱۱۱۰ city gs 


۱۱۳۸ تویکول‎ 
۵.۱ caged 

فیرولات‌ها Des‏ 
فیروکتین, ۱۰۲۱۰۷۶۰ 
فیرهای استرسی, ۸۸۱ 
فیرین: ۱۶ 

Waly هد‎ gnc 
۷۲ day قیلانت‌های د‎ 


قتوففرلاسونچرفای ۶۷ ناور ۸۸ ۷ 
فراکباست Wry ٩01‏ 
فرید بان ۱۵ فلوزتیک ۲۸۷ 
th‏ دون همست ۵۶ lt‏ ۵ 
فرنیه یو اسوتیک: ۶۲ 
فرضبه همزیستی gp‏ ۶۲۳ 
فرملید 1۳۹ 
é Mee‏ 
لت pS‏ ۱۳۹۸ 

فروب‌ها 1۵ قلب Vegas‏ 
فستتاز WAY PTEN‏ قادد ای ۱۴۲ 
ed‏ سم موس ۴ قلب Wh ie‏ 
فسنلول روا Sep‏ ۶۵ قلبگیاهی: ۱۱۸۰ 
dass‏ 0۵ قلبی ۲۵ 
pid‏ فا ۸۳۳ یت ۹۳ 
gly‏ کی 0 یت سول ۸1۸ 
ففریدگره We‏ قطین دی ۳ 
فسففرککنا :۵ تست کی ۱۸۲ 
Was i ۵۱۷ a‏ 
ننویار APC‏ ترس انکسی ۱۷۳۷ 
Ort aad‏ 
فشار و ۵07 
فدار وک ۱:۳ Wg‏ 
شا هنیک 10۵ Fl‏ 
VW Sal‏ کل ۶ 
فشای ین یی ۸88 کی 

۱۳۶ که‎ OF تردی‎ 
wr gat! On آلوتریکی,‎ ned 
۱۱۷۲ کاهرن,‎ E اند این ات(‎ 
ays Was J 


عناصر شبه رتروویروس؛ ۱۳۹۱ 

Vasa poe 

۲0 agli pate 

۲۳ Rev af pa 

۳۰ cas برومتری بان‎ nse 

عتصر medal‏ ستوبلاسمی, TT‏ 
ie‏ تردیک پوموتر مرکبه ۳۲۰ 
oye‏ از تج Wr‏ 

were رونوسی‎ ie 
Th Se ye 
۱۷۵ sedis عول‎ 


Weel 
۳ ت مق‎ 

Verh a 

غتایپلاسای ۲ 

۶۲ gulf ge 

غلاف دی رز 

۱۲۳۷۱۲۴۲ من‎ IE 


OF ee pre 
Woh he 

غیر جفتکننده ۶۲۱ 
Wake‏ 


3 
Ae ae 
4 شین‎ ge 8 

فا gi gles‏ هر 
ela St‏ برش و پلی somal‏ 
wr‏ 

۰ هن من‎ ys 

اور برش .۳۲ 

Pell yt 

ور که دا 

فاکور یش برد لوغ ۱:۵ 

۱۷۹ نود وین‎ J 
۱۱۳۷ فاکورتحریک کی‎ 

8 تیش کته کرد وین ۳۸ 
ab‏ ظ ۸٩‏ 

تاره جقتییی 1۳۳ 

MRNA رنه‎ St 
glean ys 

قکور خی ۲۱۷ 


1 


۱۷ ۰. .. 


کبلکی‌ای ۱۳۸۸515۲1۳ 

۳ lis tpn by Ss 

کمپلکی‌های پیش آغازی The ray‏ 

کمپلکس‌هی جمکنده نو ۵ 

ASA متمل‌تنده به‎ head SS 

wr 

۱۲۷ gales 

کوخونی اسی شکاء ٩۳‏ 

٩۱۱۸۱ lath 

کیک تاکن Th‏ 

کیک مهار Th‏ 

Hye 

کبوناکسی ۹۳۲ 

IMTS 

کموکین ها ۱۰۳۰ 

۱۳۳۱ ان رن‎ aS 

PR is کترل‎ 

ides 

Tras کترل‎ 

۱: asl 

کرانیم ۵ ۶۲ 

کرجایون ۹۸ 

inde 

گیرتکس سول MY‏ 

We eal 

کوفکتور ۱۰۷ 

dos‏ اه 

۱۳۲۶ استل تسف‎ ol 

Say کزوگکننده‎ 

کینوترکسن‌ها ۱۳۵۰ 

کرهین: ۱۳۶۸ 

۸۵ کی‎ ef 

کاس ۱۰۱ 

کی ۳۸ 

کی ۱۳ 

ی 

۸۳۱ RTK/Ras! ,SMAP- 

کیاز واست به سکین, ۹۳۳ 

1۴ js - GPCR 

۶ باه‎ MMP 

۱۵ ks JAK 

۱۳۹۰۱۳ وت بسن‎ da 
1 

Wl کیزین‎ 

٩۳1 es 

nips‏ اه 


Vt کسوس‎ 
1۱۷۸۸۱۶۴ گاتراسون,‎ 
۱۱9۴ aly 5 healt 


کرونونما ۰۳۲۵ 

OS 

۱ 1 atl pylons 

کریستاورفی شم ۱۳۲۰۴۹ 

0٩26 sal sins 

کسرپس زمیهای NO‏ 

1۶۸ gb کشت‎ 

WH ous 

کلازین ۶ 

ves کات‎ 

۲۰۷ gah کلایدومناس‎ 

کلابدومواس یبرد ۶ 

که کرزوس: VA‏ 

Tr a کلادک‎ 

۱۱۸۲ gs کلاهک‎ 

PF کلرولاست‌ه‎ 

کال ۲۳۱ 

Pa Si 

کروفیل ۸۵ ۶۵ 

PF aie Joy 

Of ae کلسترول‎ 

OFF i 

Meee 

preety 

FF hah 

کون ۱ 

کون ۳۸ 

کلونسازی 7۱ 

TY 5115۳ Stas 

AMM Shas 

AANA Shas 

Ayn AM کباکس‎ 

۸٩۰ 23اه‎ Shas 

۲۳۰ پیش آغاری‎ ses 

کماکس ap pa‏ نز اه 

Tanna nal Shas 

FR ss Sly Sls 

کملکس ls‏ و- توین ۱۳۲ 

۱۳۹۱ هش‎ in SLs 

۱۳۳ aise edo yh 

کماکس خاموش‌کنده aay‏ ۲۰100 

کبلکس ریووکنپروتین Ne‏ 

کی سای نسی صل 00 
1 

کمبلکس ثنامایی درون اگوی 1۳۰ 

Ak bpp ICD کبلکی‎ 

۳۲ asi کبلکس‎ 

کی تحموایدو موکلی ۱۳۶ 

YW ول‎ lpn کلکش‎ 

TTY glans 


۱۰۲ el Sh 


y 


۱۱۷۰ کار‎ 
۵۴۱ oad 

or کته‎ 

کارسینمای سلول‌های پوفشی, ۱۹۲ 
vr iyi‏ 

کارتونده ۶۵ 

کاروفین: ۷۰۸ 

V0 SHS 

۶۸۱ رتکرلن‎ JS 

ners 

Waa 

کمودلن: ۱۱۷ 

کالردولن ۲ 

۶۸۱ ge SiS 

کاللکسین, ۱۳۳۲ 

کایبرت, ۲ 

Pr sills 

کال تایب 

۵0 نون درچ.‎ gli 

۵۲ al درا‎ yal a 
۵۳ ages gs 

WMA بردیچا‎ 16+ gl BS 
WAS) 6 ly bes ی‎ aS 


۲۵ الکنس‎ polis 
۱۳/۲ کاهش هتروزیگوسیتی,‎ 
Tabs 

کارلته ۲۲ 

کایریک ۱۳۶۷ 

YM ام‎ 

کرین‌ه 40۲ 

Wyss 

Wo yg Sls 

کراسن: .۵ 

کریت ۱۱۳۳ 

۱۸۱ ces 

کرمرو انوزسی: ۲۵ 

۱۱۶ ایمووافیتی‎ Mpls 
۱۳۶ پوني‎ cays Solas 
۱۲۶ il lily S 
۱۲7» کروتگافی یاسیون‎ 
WF کرواتوگافی مب‎ 
VM Lele AES 
۱۶ کرووزو‎ 

کرووزم دو هه VP‏ 
کرووزوهای تن ۳۰ 
کرووگزاین ۱۳۵۸ 

کرومگرین 3 ۱۳۵ 


RNA‏ مداخله‌گر 
rok smut Ju‏ 
Jo‏ دی اتخای slap‏ ۱۳۲۶ 
Myth Jo‏ 

مل رم خاکی ۸ 

AT دهد میکروتوول‎ Sle 
۶۵۲ 002 مرح ایاشت‎ 

مره رهاش: ۱۳۷ 

مد لاری Wt‏ 

Wwe fatty 

۱۱۸۰ wee Sie 

ibe سول‎ fly مک‎ 

مک موی پا ۱۱۱۰ 


٩۰۰ Sess 
oe ine 
Wee Al ll مرسم‎ 
۱۱۳۷ S58 میم‎ 
Mage 

۱۱۲ oye 

۱۳۱۵ aly 2 موه‎ 

OM Se 

مک ۵ 

مکی توا VF‏ 
سرا بو 


سیر ۱۳۸۵/9 
یر آدومیتوزی, YM‏ 

سیر نیک ۲۷۶ 

FOV Ady سیر‎ 

Wr 

سیرکلایک: 11۹۱ 

سر 1379 هد 

1۹۵ بهدنیلاسیون‎ ly pa 
دهیدروزاژ‎ NAD(P)H سیر وبسته به‎ 
7 

AFB) Se سیر‎ 

۶ درون - هلا‎ dae 


FOP از تال‎ pa pb 
۱۱۷۴ ech me 
۲۸ hay مکایم کی‎ 
۲۰۷,۱۷۸ مکنیسم‌های نظارت‎ 
TOS سای‎ ae 

4 iy be 
ean 

ملانوزرم ۵۱ 

متفه )0 

۱٩۲ منوا‎ 


به پشر MY‏ 

برس تور ۱۳۱۵ 

WEY pla da اکتن‎ 

۱۹۴ gail 

Thee 

اکه‌ذریوستون ۱۳۷ 

TM tact 

Wor lid 

اوپوس اربتماتوس سیستماتیک» ۴۱۸ 
وک ۱۳۵ 

1۶۲ either کی‎ 

راوس ان ۲۳ 

he 

۵۱۲ snd 

۱۳۸ sig 

TAK زوم‎ 

لزونی ۲۰۵ 

۸٩۳ peti تیا‎ 

اد گرد تیوزینکیازی ۲ شبه نج 
۳ 


Teo Si 
Vdd 5 ite 
7 Ade lal 

Yr جوا‎ 

٩۳۳ سای‎ sgh 
YE این دیاین کی‎ 
Maguey? zee 
۳۶ eyes au 

۱۳۸ زیستی,‎ sla Se 
coerce 

Poors yt oth 
۸۱ موکولی‎ agate 
۱۱۷۷ ول‎ bby St 
TAT موی‎ ۸ 
Vig olga 

٩ lage 

ie 

وهای مازیکس, ۸۷۰ 
alee‏ ولا 

مل نیاو ۵٩‏ 

OF ly Jo 

۵ ld م‎ 
gle egal pow 
YA MHC محدودیت‎ 
۳۴ ols ye 

۵۲ ری‎ be 
Yeap محلول‎ 

07 dese a oe 

محباگزیش ۵:۶ 


۱۳۳۷۰۱۹۲ hf 
WWF گراولوتها‎ 

Visas 

گرد 1 

گراگیر ۱۳ 

گروه با جرک با TH‏ 

۱۳۷ سیک‎ nS 

۶۱۱ Sing OF 

20 tlle of 

گرههای کاذه ۱۵۱ 

گرد موز ۱۸۲ 

WW nf 

۱۱۸۱ eat east 

کزوپوس لیس 7۳۰ 

کلوامات با کول ۱۳۷۶ 

OF a 8 

۱۳ Lit 

کلیوزآم گنه ۱۰۱۶ 

کلیکوزل سابل Spi‏ ۶ 
یاون 1۳ 

۲ lat 

کلویدن ۱۳۱ 

گییک ۱۳۰۲ 

alii sds 

که ۶ 

۷۶۶ vesting -G گیرنده ها‎ 
VF .هن‎ je aay 

۲۳۰ hai گیرده‎ 

کیرد ود هسته‌ای WF‏ 
dag‏ ۵۱۱ 

ins‏ اون و لکد 
WOES cing dani‏ 

ANT ARTKS تروزن کنازی با‎ aes 


گیرههای مکانکی, ۱۳۶۰ 
ls‏ هی The‏ 


J aA 

وکین ۸۵ 
لمپویوم ۸۱ ۱۳۷۱۸۱۷ 
لامن: TF‏ 

ome 

Vor هستهای,‎ oes 


لاب آپونی: ۳۷ 
یه یه 1۷۳ 
aay‏ ۱۱۱۲ 


E vey 


۱:۸۳ Signe ga 
۱۱۵۱ تکروزسی,‎ 

۳ heft نوی اتال‎ 
۳۷۳ casi تشدید‎ oly 

توا شاخدا ٩0‏ 

نواحی مرتبط ب دارست, ۳ 
وهای TAG‏ 

۱۳۰۴ Silage oS 

نترکیی هوک ۱۹۲ 
توف ۱۳۳ 

وروی چشمی ول 
ayy‏ ۱۱۵۱ 

نوروفسین 1۵۵ ۱۲۳۱ 

۱۳۳۱ cig! 

TA نوروفیروماوزیس‎ 

نوروفیرومتوزیس, ۳:۹ 
تووفلامتها ٩0۳‏ 

WF dagen 

۳۱۵ gy 

نوکتوریه ۲۳۱ 

۱۴۲ assy 

The نوزم‎ 

۱۱۸۸۴۰ Sis 

۱۷۰ ah 

۱۱۱۳ Sly 

نورد ۲ 

۱۰٩ تین‎ 

یرو ۱۳۷ 

Ab تلا‎ 

۹۸٩ igs 

واه ارژی ۳۷ 

نیروی محرکه پروتون: PM‏ 

تیروی محرکه پروتنی؛ ON‏ 
il ay‏ دیتوکتوید ۵4۴ 
هناور orexinB‏ ۸۱۴ 


:سح 
واه یی ۲۷۴ 

۷۵ wake رتویسی‎ hy 

واحدهای رونویسی پیچیده» ۰۳۷۵ 
وارون‌سازی زنی WM‏ 

۳۰ ttn کی‎ fll 
۱۱۷۲ واکش آکروزوی:‎ 

۱۳ زیخ‎ ty 

۰۷۳ اثرژیز‎ Ay 

۵۲ pean رتش‎ 

A تیک‎ laity 

واتش‌هی ردکس: ۱ 

واسنتن: ۱ 

۲ دی نیرقول Pt ADNP)‏ 
وزکولترشحی ۱۳۵ 


یکروسکوپ تون کر ۳ 
ape‏ ناه ۹ 
WS eon‏ 

میکروسکوپ مور YW‏ 
sense‏ نوی :۱۰۱ 
DEI SaaS‏ تخل th dial‏ 
Vie seashore‏ 
بکروسکیی ایو ان ۸۵ 
میکروسکیی دای نبرک Whe‏ 
Sense‏ نی ۲۸۶ 

۱۳۵ کون‎ aoe 
۸۲ وید وان‎ aoe 
Nh کته‎ 
aA SBS 
۸۸ کرو‎ 

Me موه‎ 

مین ای ها ۱۳۴۱ 

ی ماک 

ar مولاست:‎ 

Mt و‎ 

بوتوبه ۵۰۰ 

ND موز‎ 

WF موز‎ 


vy 
٩۳/ Sal wal 

Yd ple call at 

۲۳ هسته‎ joys Si 

تقل it‏ ریک WV‏ 
نم وتو ۱۱۴ 

کول ۵۷ 

توس ۱۱۲ 

۱ alan تاکن‎ RNA 


۱۱۷ pube-ehae ری‎ 
Tal MRNA تظات‎ 

۱۱۷۲ gh sy tb 

۱۳۵ چکلی کی‎ ath 
۱۳۳ هکل‎ 

فده مدای ۱۵ 

تفه شام ۲۱۲ 

۱۲۲ Seg a 

WY spans درک‎ pS as 
1۳۸۷ aS قطه‎ 


/ 


Pai مان‎ 
cree 

Vor gle 

۱۸۷ alta gale 

PAN gent yy ie 

٩۳۱ bie 

۱۳۶۲ لمات‎ tage 

موونات 96۰ 

۱۳۸ aly 

موی تیه 

موتف ساختری ۵ 

موتیف شامایی YIP RNA‏ 
موتیف Basle‏ دور -ماریچ» ۳۳۰ 
مونون ۱۱۸ 

WN Sage 

موش‌های i‏ کیک ۱۳۱۴ 
موقیت Wi‏ 
مرول We‏ 

PF waste shally 

مولکول‌های چسیندگی سلرل, ۲۰ 
مولول‌های چسیده وی ۳ 
THY Reetes Se‏ 

موناک هندی, ۳۲ 
Sipe‏ ۴۸ 

مهلیرت سول ٩۱۷‏ 

Tall ee 

۱۷۶ نی‎ pee 

۶ نو‎ ie 

۲۳۰ ali مهار بالط‎ 
Wg ole 

1۳۱۲ ae مهار‎ 

اند تظمی با To‏ 
مهاکندهجاهجای نکنند ATT lg‏ 
any‏ یی ۱۰۹ 

۱۲۵۰ ysl 


۵0۱ gs Sie 
۱۱7۵ مر‎ 

WN میل‌های کوی»‎ 
UWF RNA که‎ 
YTA.RNA کرو‎ 
VWs RNA je 
renee 

٩۲۰ کول‎ 
Wah Saye 
۸۸ مرول‎ 
۶۵ oS layin 


۷ 


٩۲۳۶ Set ترولاسی:۵:‎ 1۳,۵0۳ yy 
۲۳۰ هرمن ۳۰ ۳۶ هیرکی‎ WEF COPIL a is 
OY Soa ۳6۶ small هدف‎ WT eA وزیکول‌های‎ 
Tete ۵۶ پرتین‎ be ۱۷۸ مورا‎ 
۱ وراش 0۸ منک ۶ یرفیک‎ 
seal هروه‎ 1۷۵ mins ob ap a ویروس تتکیل‎ 
TTD ogee 0 i560 ۱۳۲ (SFFV) 
۲۲ Ulan ۱۷۶۰ ساکومای ری‎ ces 
٩۲ هماگوتیین‎ SS) ویروس‎ 
OP هم له‎ 
WY مروت‎ 
ی‎ A pipet 
۲۷ Las ۲ ip 
۱۵۸ nal یک‎ OF جاری‎ sip 
17۸7۸ هوموکلوس: ۱۲۶۱ یک پروتین اتصال شوندهبه جبه‎ 
۳ ۱۳۰ یوس‎ 
WA al هیرناسین دج 1۸۴ یک رش‎ ۱ 
۸ ES 36) son ۱۱۸۳ هنیک‎ 
۶۱۷ omen تا‎ gBRNA 
Tr alge Yon fn Sess gaRNA, 
۱۰۱۱ مین‎ 
| Catabolite activaior protein Ay. ADAM 
شرا‎ ‘Yt. Catabolite receptor protein AY\.ADAM9- 
\.GFAP wa ار‎ AIF 
aye GLUTA et موی‎ yrs AIRE 
wv GL ۱ Comm vt APH 
۱ om-cre ss Cost yr aus 
APT GRE مره 100 محر‎ 
Yt: GRE Yt: DNAse I Arm 
YM Gai ۱۴۵ DSL ۱۴۲ Ash 
OYA Gis 46) Disheveled Vr Aship 
vet Gat ۱ Dkk ۱ ش‎ DNA 
WY Gem tne Ye Dama هر‎ CECE 
WAGs بر‎ Opp اد‎ BDNF 
AV ATE HB-EGF مج‎ ۱ 
a HERI TWECol ۱۳۰ 
ATK HERI,23 ۱۳۶2۸ YAN BRCA-1 
AY? ۵ ۸ ۵۲ را‎ BRE 
ave HER Tr EGRI yet Bizooka 
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واژه‌نسامه 


پیم‌هایالکتریکی سریع و کذا که تام یا قسمتی از نها در 
ساول‌های تحریک پذیر متشر شده (مئل نورن‌ه و سلول‌های 
ماهیچه‌ای) و منجر به باز و بسته شدن انتخابی کانال‌های 
دریچهدار سدیم 9(Nat)‏ پتسیم (*16) می‌شوند. 

Activation energy آنرژی فعال‌سازی‎ 

ae‏ ارژی که برایآغاز واکتش‌های شیمیایی سورد ناژ 
یک pal‏ سل کاهش انرژی sil Jad‏ سرعت واکنش 


Activator 
ap یک فاتور روویسیویژه که رونویسی را تحریک‎ 

جایگهفعال Activesite‏ 
dob‏ ویزهای در آنزیم که به مولکول سوپسترا متصل شده و 

یات aed‏ در مولکول سوستای متصل شده اد 

01 Jos) asp 

انتقالفمال Active transport‏ 
حرکت یک بون با وکولکوچک به ny‏ رون از A‏ 

پرخلاف شیب غلت با نیب اکتروشیمایبوده و با هدوز 


ATP‏ جفت می‌شود. 

آننوزین تری‌فسفات Adenosine triphosphat (ATP)‏ 
به ATP‏ مراجعه کنید. 

Adenyhyl cyclase آدنیلیل سیکلاز‎ 


یکی از آنزیم‌هایی که با اتصال لیگاندهای خاص به 
گیرند‌های سطح سلوی‌شان Jad‏ شده و باعت تتکیل AMP‏ 
حلقوی (CAMP)‏ از ATP‏ می‌شود این آنزيم را آدنیلات 
سیکلاز نیز می‌نامند (شکل‌های VOY)‏ و NANT‏ 
گیرندةاتصالی Adhesion receptor‏ 

پروتتینی در فشاء بلاسمایی سلول‌های جانوری که به 
ترکیات ماتریکسی خارج سلولی متصل شده و بناباین باعث 
چسییدن سلول به ماتریکس می‌شود. اینتگرینها از pal‏ اصلی 
گیرنده‌های اتسالیمی‌باشند (شکل WN‏ و fb‏ 
هوازی Aerobie‏ 

در اتباط با یک سلول:ارگانیسم یا فرآیند متبولیکی که ازگاز 


۸ 


انواده ‘AAA ATPase Family AAA JIATP‏ 
گروهی از پروتین‌هایی که hte‏ ۸77 ربا حبرکت 
Sp gb Ji‏ و سول eg gy labia balan‏ 
شدن کمپلکس‌های پروتینی چند زیر واحدی جفت Sp‏ 
برخنواده ABC superfamily ABC‏ 
گروهبزرگی از رتتین‌هایانتگرل غشاییبوده و غلب به 
بان پروتنهای نقلی a alte‏ با کمک انرژی ATP‏ باعث 
کت مولکولهای مختلف Ju)‏ فسفولیده کلسترول؛قندها 
(Las‏ از عرض غشاء سلولی می‌شوند (شکل AIF‏ 
be‏ کولین ‘Acetylcholine (Ach)‏ 
استبلکوین یک میانجی عصبی در مهردران است که در 
بالات عصبی - ماهیچه‌ای و سیناپس‌های عصب - عصب در 
دز وسیستم عصبی محیعلی عمل می‌کند (شکل ۳۴:۱۹ 
ستیل کوانزيم Acetyl CoA A‏ 
مولکولکوجک و pe‏ در آب gy‏ شامل یک گروه استیل 
سل به کونزيم ۸ می‌باشد. گروهاستیل در چرخة اسیدسیتریک به 
رات منتقل شده و همچنین به عون ce‏ رین در ستتز سیدهای 
ب استروئیدها و ولکول‌های دیگر عمل می‌کند. (شکل 0-۱۲ 
سید Acid‏ 
جزیی که دهنده پسروتین (H*)‏ می‌باشد. گروه‌های 
ربوکسیل و فسفات اولین کروه‌های اسیدی در مولکول‌های 
ستی می‌باشن. 
تین Actin‏ 
پروتین‌های ساختاری abd‏ در سلول‌های برکاریوت که با 
کر See lags‏ می‌دهد. شکل مونومری گلبولا (کتین 
) برای تشکیل فیلانت‌های اکتین پلیمرزه می‌شون. در 
حل‌های ماهیچه‌ای pF Gel‏ طول انتباض با میوزین 
تکنش می‌دهد.به میکروفبلامنت‌ها نیز مراجمه شود LEA)‏ 


Action potential قسیل عمل‎ 


nisin; 8‏ نون ماکید 3 


Aminoacyl tRNA ARIA آسیل‎ ginal 
یک اسیدمنهبود و در ستتر پروتن استفاده‎ Jl شکل‎ 

می‌شود حاوی یک اسیدآمینه است که از طریق پیوند استری 
بنرزی بهکروههیدوکمیل "۲ مولکول 18۸ متصل می‌شود. 


اکسیژن (Op)‏ استفاده م‌کنند با می‌تونند در حضور Op‏ رشد 

as 

اکسیداسیون هوازی 
متاولیسم نیازمندبه اکسیژن که در آن قندها و اسیدهای 


Aerobic oxidation 


آمفی Amphipatic Sik‏ 
در ارتباط با ملکول‌ها | ساخارهایی که دری بک قسمت 
آب دوست و یک قسمت آب گریز می‌باشند. 
بی‌هوازی Anaerobic‏ 
در ارتباط با سلول, اگانیسم یا فریندمتایلیکی که sme‏ 
حضور گاز اکسیژن (On)‏ عمل می‌کند. 
آنافاز Anaphase‏ 
مرحه‌ای در تقسیم میتوز که کرومانیدهای خواهری ایب 
همولرگ‌های جفت شده در موز آ] جدا شده و به سمت قطب‌های 
دوک حرکت می‌کند. 
اتصالات قلاب‌کننده 
مناطق ویژه روی cha‏ سلول که مولکول‌های چسیند 
سلولی یا کیرندههای چسبنده*؛ شامل اتصالات چسبنده و 
دسموزوم‌ها و هسمی‌دسموزو‌ها است. ان مالات چسینده و 


Anchoring junction 


چرب به و20 و HO‏ تبدل می‌شون. ابن واکنش با ستتر 


ATP.‏ جفت می‌کردد. 

آگونیست Agonist‏ 
صولکولی که اصلب سنتزی بوده و از فعالیت زیستی 

AS Ale peck مولکول‌های‎ 

Allele i 


یکی از دو یا چند فرممفاوت یک ژن. سلول‌های دیون 
شامل دو آلل از هر ژن می‌باشند که در جایگاه مربوطه [لوکوس) در 
یک جفت کروموزوم همولرگ IB‏ اند 
آلوستریک Allosteric‏ 
در رتباط با پروتتین‌ه و فرایندهای سلولی که به وسیلا 
الوستری تنظیم می‌شوند. 


Allostery آلوستری‎ 


دسموزم‌ها چسبندگی سلول به سلول و اتصالات همی‌دسموزم‌ها 
چسبنگی سلولبه ماتریکس را ایجاد مین |شکل‌های ۱۹۰۱۴ 


ur, 

آاپلونیدی Ancuploiedy‏ 
هر ناهنجاری در کروموزوم‌های دیوید یی که در نیک 

نسخه اضافی از یک یا چند کروموزوم وجود دا a‏ 

طبیعی از کروموزوم وجود ندارد 

آلیون Anion‏ 
یک یون با ار منفی 

Antagonist آنتاگونیست‎ 


مولکولی اغلب ستتزی که فعالیت زیستی مولکول‌های 
طبیعی She)‏ هورمون‌ه) | متوقف می‌ند 
آنتی‌بادی Antibody‏ 

پروتئینی |ایمونوگلوبولین) که به طور طبیعی در پاسخ به 
ly ob al‏ شده و با جایگاه ویژه آنتی‌ژن (اپی‌توب) واکنش 
نشان داده و خارج شدن أنتی‌ژن را از بدن تسهیل می‌کند 
آنتی‌کدون Anticodon‏ 

توالی سه نوکللوتیدی در SIRNAS‏ مکمل کدون در 
aye mRNA‏ طی سنتز پروتتین؛ جفت شدن بازها Ow‏ کدرن و 
pall‏ منجربه اتصال CRNA‏ حامل اسد deal‏ به ریوزوم شده ٍ 


SS) age AI ود بهزتجرةپی‌پتدی در حال‎ Aa dl 


تفیر در ساختار سوم و یا چهامپروئین که به سا اتسال 
مولکولهایکوچک به ALD‏ تنظیمی آن پروئن انجم شده و 
A‏ در فعلیت پروتئین می‌گردد. 
انم کربن Alpha )»( carbon atom (Ca) . (Ca) Wi‏ 
در اسیدهای آمینه. ام کرین مرکزی به چهار گروه مختلف 
یی )4 جزء در گلیسین) که شامل زنجيرةجانبی Rag Sb‏ 


er 


Alpha («) helix 
ساختر نویه ممول پروتین که در آن تولی خطی اسیدهای‎ 
پیوندهای‎ Wag آمنه به صورت راست گرد پیچ خورده و به‎ 
هیدروزنی بین کروه‌های کربوکسیل و آمید در اسکلت پلی‌پتیدی‎ 
پیدارمی‌شود.‎ 
Alternative splicing پرایش متناوب‎ 
اولیه در‎ MRNA فرآیندی که در آن اگزون‌های یک‎ 
ترکیب‌های مختلف کنار هم قرار گرفته و باعث تشکیل دو یا‎ 
API اولیهمی‌شود (شکل‎ RNA MRNA چندین‎ 
Aminoacid اسیدآمینه‎ 
ویک گروه کربوکسیل‎ gual کیب آلی که حداقل یک گروه‎ 
دارد. در اسیدهای آمینه که سازندة مونومرهای پروتئینی یک گروه‎ 
OS) مرکزی‎ AF آمین و یک گروه کربوکسیل از طریق یک اتم‎ 
به هم منصل می‌شوند کرین » بهزجیرههای جانی متفاوت‎ (C 
APT اتصال می‌یابد (شکل‌های ۲-۴ و‎ 


واه نامه ۱ 
آب و موکولبدون بر کوچک مئلگلیسرول از غشاءپلاسمایی 
می‌دهند (شکل ۱۱۸). 
Archea ws‏ 
گروهی از رکاریوتها که کی از aia Uae ke‏ تکاملی 
ارانیسمهای اصروزی را تدکیل می‌دهند. همچنینآنها را 
ارنوباکترها 5 IS‏ نیز ton‏ بعضی چهات, WES‏ به 
lays SU) SU ted ley Sy‏ واقعی) می‌باشند 


(شکل ۲ 

ابت اتصال Associated constant (Ka)‏ 
به ثابت تعدل مراجمه شود 

Aster آستر‎ 


ساختری متشکل از لها [فیرهای آستری) که درم 
میتوز از سانتروزوم به سمت خارج, خارج می‌شوند )$5.5 AVATY‏ 
اتمکرین نمتقارن Asymmetric carbon afom‏ _ 

یک انم کرین که بهچهارگرود مختلف آتمی با شیمییی 
متصل می‌شود. همچنین به آن اتم کرین یال نیز گفته می‌شود. 
آرایش پیوندها به دو صورت مختلف می‌تاندباشد. در نتیجه دو 
نوع ایزومر فضایی که تصویر آیته‌ای یکدیگرند تولید می‌شود 
(شکل ۲۴). 
تقسیم سلولی نم 

هر تقسیم سلولی که در آن دو سلول دختری ژن‌های یکسانی 
دریافت می‌کنند اما اجزاء مختلف (منل 1032۱۷۸۵5 و پرتین‌ها) را 
از سلول مادری به ارت می‌برند (شکل‌های ۲۱-۲۴ و ۲۱-۲۸ 

ATP (adenosine -ک‎ triphosphate 

"۵ تری فسفات 

توکنوتیدی مهم ری به دم انداختن و Jl‏ نرژی آزد در 
ttle Ingle‏ هیدرویز هر دوپیوند فسئوان‌درید در ۸۳ 
gal Jae‏ انرژی آزد می‌کن. این انرژی برایانجام فرایندهای 
سلولیمورد نا ی‌اشد (شکل APY‏ 
ار ATPase‏ 

گروه بزرگی از آنزیم‌های کاتایزکنده هیدرولیز ۸:1۳ که 
محصول آن «ADP‏ فسفات معدنی و رها شدن انرژی آزد است. 
به *>او ATPascNa*‏ و پمپ ATP‏ مراجعه شود. 
پمپ با انرزی ATP. powered pump ATP‏ 

هر پرونتین انتقال غشایی که called‏ ۸7۳ آز درد و 
هیدرویز ATP‏ را بقل فال loge‏ مولکول‌های کوچک از 
عرض غشاءپلاسماییبرخلاف شیب الکتروشیمیای جفت کرده و 
به طور ساده پمپ نمیده می‌شود. (شکل (VR‏ 
ATP‏ سنتاز ATP synthase‏ 


Asymmetric cell divition رن‎ 


{ere 
Antigen انتی‌ژن‎ 

هر ماه‌ای (سعمولاً بیگانه| که سیستم ایمنی را تحریک 
می‌کند. در سول‌های ۰3 آتی‌ژن تشکیل آننی‌بادی را تحریک 
می‌کن. این آنت‌بادی به طور اختصاسی به آنتی‌زن مریومله 
متصل می‌شود. در سلول‌های ST‏ آنتی‌ژن پاسخ التهایی را 
تحریک می‌کند. این پاسخ الهایی به دنبال نولید سیتوکین یا 
عملکرد Called‏ سیتوتوکسین ایجاد می‌شود. 
سلول‌های ارانهدهندهآنتی‌زن 

Antigen presenting cell(APC) 

هر سلولی می‌تودآنتیژن | به قطمات کوچک هضم کرده و 
پپتیدهای حاصله را در ترکیب با مولکول‌های MHCT‏ در سطلح 
سلول نان دهد این ینیدهابه ومیل سول‌های 7 تشخیص 
داده می‌شوند. ۸86 های اصلی (سلول‌های دندریتیک, 
ماکروفاژها و سلول‌های MHCIL (B‏ را در سطح خود بیان 
می‌کنند. 
انتقال اهمسو Antiport‏ 

نومی ال مزدوج(کوترنسپورت| که در آن یک پروتلین 
غشایی تییوت 9 مولکول با بن‌های مختلف را از غشای 
سلول در خلاف جهت هم عبور می‌دهد. همچنین به ال هم 
راستا مراجعه شود. (شکل ۰۱۱-۳ [36] 
wily‏ 

به قسمت بلای سلول ارگان. با it SL‏ دیگر SI‏ می‌شود 
ملول‌هایاپی‌یال سطح رأمی فضای خارجی بدن با فضای با دای ا 
نشان می‌دهند(ماند لون رودای, مج (شکل 0-۱٩‏ 
آپوپتوز Apaptosis‏ 

فرآید تیم شده به وسیلهژنتک بوده و در بافتهای ویژه 
در طول pled‏ و بیماری رخ داده و سلول خود راز ین می‌برد. این 
عمل به وسبلة شکستن dial‏ سلولی و یک سری Wats‏ 
مورفولوزیکی در blo‏ سلولی مشخص می‌شود. همچنین به آن 
مرگ برنامهریزی شدد سلولی نیز گفتهمی‌شود. erp Inbal‏ 
شود (شکل‌های ۰۱-۱۹ ۲۱-۲۲ و (Oa‏ 
آبوپتوزوم 

هیتامر دیسک ماند و بزرگ در ۸08/1 بستاندران 
pall‏ پرتتینی است که در Gaby‏ ببه سبکنل‌های J‏ 
تجمع یافته و به عنوان یک مائسین ففالسازی برای کاسپازهای 
آغاز و اترذارعمل می‌کند 
آکواپورین‌ها 

خانواده‌ی از پروتین‌های اتقالدهندة غشایی که اجرة عبور 


Apical 


Apoptosome 


Aquaporins 


/ 


ویروسی که سلول‌های باکتری را آلودهمی‌کند.بعضی از فاژها 
به طور کسترده به عنوان وکتور در کلونینک DNA‏ استفاده 
می‌شوند. 
Basal ay‏ 
به بازولاترال مراجعه شود. 
جسم پایه‌ای Basal body‏ 
ساختاری در فاعدة مزک و تازک که ریزلول‌ه در آن محل به 
aS‏ برای رشداکسونم JSS‏ می‌گیرند از Bol‏ ساختر 
athe Jule‏ (شکل ۱۸-۳۹ 
تیف پای‌ای  Basal lamina(Pl. basal laminae)‏ 
شبکه صفحه مانند Sil‏ از اجزاءماتریکس OF‏ سلولی که 
در زیر اپی‌تلبوم جنوران و دیگر گروه‌های سازمان یافته سلولی 
tb‏ و این سلو‌ها را بفتپیوندی یا دیر سلول‌ها جنا 
می‌کند [شکل‌های ۱۹۱۹ و {Ae‏ 
باز Base‏ 
ری که اغلب شامل نیتوژن میباشد و پذيرندةپروتون 
(*11) از سید «Ceol‏ همچنین اغلب برای نشان‌نادن پورین‌ها و 
پیریمیدین‌ها در 11۸ و 131۸ استفاده منود 


Basepair 

به هم پیوستن دو نوکلئوتید مکمل در DNA‏ یا SERNA‏ 
یونشان به وسیلهپیوندهای هیدروزتی بین بازه Pod‏ 
می‌لیدآنین با gens‏ یا رال (۸ و MAL‏ و گوقین با 
ستیوزین (G.C)‏ جفت می‌شوند (شکل 6۳0 
مارپیج - حلقه - مارح 53h‏ حفاعط چم سنا Basic‏ 

به ale‏ حلقه - مارییج بازی مراجعه شود. 
بازولترال 

در ارتباط با قسمت فاعد‌ای (utah)‏ و جانبی (کناری) یک 
سلول قطبی؛ ارکان یا ساختر بنی. در مورد سول‌های Seid‏ 
سطح پایای جانبی (basolateral)‏ متصل بر سلول‌های 
همسایه در زیر غشاء پایه قرار دارد. 
سلول B‏ 

لنفوسیتی که در مفزاستخوان JSS‏ گرفته و گیرنه‌های Hag‏ 
ob al‏ (ایمونگلبلینهای متصل tat‏ غشایی) را بیان می‌کند. 
بعد از واکنش با آتی‌ژن» سلول 13 تکثیر شده و به سلول‌های 
پلاسمای ترشح‌کنندة sol gl‏ تبدیل می‌شود. ک 
گیرنده سلول B cell receptor B‏ 

کمپلکس متشکل از مولکول‌های ابمونوگلوبولین متصل شده 
به غشاء که برای هر آنتی‌ژن» ویژه بوده 9 به همراه زنجیره‌های 
Tes‏ و Iga‏ انتقال‌دهندة سیکنال است. 


Basolateral 


لام 2 


زیست‌شناسی سلولی و مولکولیٍ 


کمبلکس بروتئین چند زیر احدی 4S‏ قسمت داخلی غشاء 
میتکندری؛ غناء تلاکونیدی در کلروپلاست و hae‏ پلاسمایی 
باکتریایی متصل شده و سنتز ATP‏ را در طول فسفریلاسیون 
galas!‏ و فتستتز تسریعمی‌کنده و کمپلکس :۳ نیز مد 
می‌شود (شکل (VF‏ 
اتوکرین Autocrine‏ 

در ارتباط با مکانيسم سیگنال‌دهی که در آن alate‏ 
مولکول‌های میگالی اتلد کده(ثلفاکوررشد) و سپس به 
آن متصل شده و پاسخ می‌دهد. 
اتوکاردیرگرافی Autoradiogrophy‏ 

روشی برای نمایان کردن مولکول‌های رادیواکتیو موجود در 
یک نمونه Sts)‏ قسمتی از یافت یا ژل الکتروفورز) به وسیلا 
قرادادن یک فیلم عکاسی (امولوسیون) یا آشکارساز دوبعدی 
الکترونیکی در معرض نمونه, فیلمی که در معرض نمونه قرار 
می‌گیرداتورادیوگرامنامیده می‌شود. 


انوزوم Antosome‏ 
تمام کروموزوم‌ها به غیر از کروموزوم‌های جنسی. 
اکسون Axon‏ 


ath slat‏ در سلول‌های عصبی که قادر به هدایت پیام‌های 
عصبی Jest)‏ عمل) تولید شده در جسم سلولی به سمت انتهای 
دور و شاخه‌دارمیباشد lal)‏ اکسون) (شکل ANH‏ 
Sst‏ اکسونی ‘Axonal transport‏ 
پروتئین حرکتی که انتقال آنامک‌ها و وزیکول‌ها را در sb‏ 
میکروتیلها در اکسون سول‌های عصبی انجام می‌دهد. اقال 
رو به جلو از جسم سلولی به سمت LLY‏ اکسونی رخ می‌دهد. 
انتقال رو به عقب از پاینا اکسونی به سمت جسم سلولی اتفاق 
lye‏ (شکل ۱۸۱۷ و AVANA‏ 
Axoneme pope‏ 
دستهای از میکروتویول‌ها و پروتئین‌های ضمیمه که در تازک و مژک 
وجود ath‏ و مسژول ساختر و حرکت نها می‌باشند (شکل (ATH‏ 


Bacteria or 
دسته‌ای از پروگاریوت‌ها که یکی از سه سلسله متمایز‎ 
ارگ‌انیسم‌های اصروزی را تشکیل داده و باکتری‌های واقعی‎ 
نیز میدهمی‌شوند و به طر فیوزنتیکی از آرکناها و‎ (ys) 
۸۲ پوکاریوت‌ها متمایز می‌شوند. (شکل‎ 
Bacteriophage (phage) باکتریوفاز(فا)‎ 


واحدی (le isl) SI‏ یک ری ike‏ گمیی است 
که دمای ۱۰ کرم آب را ۱ درجة سانتیگرا بالا می‌برد. کیلوکالری 
(kcal)‏ اب برای مشخص کردن محنوای انرژی غذاما و 
Shas‏ در انرزی آزاد یک سیستم به کار می‌رود 
چرخة کلوین Calvin cycle‏ 
مسیر متابولیسمی اصلی که *:00 را طی فتوستتز به 


خوش خیم Benign‏ 
در ارتتاط با یک تومور که سلول‌هایی بسیار شبیه به 
سلو‌های طببی درد تمورهای خوش‌خيم در محلی که از نج 


مشاء گفته‌ندبقی loge‏ اما م‌تونند در نتيجة رشده مضر 


واقع شوند به بدخيم مراجمه شود. 
صفحات بتا() Beta (3) sheet‏ 


صورت کربوهیترات تبیت کرده و به آن تثبیت کربن نیز CBS‏ 
می‌شود این فرآیندها به طور غيرمستقيم به نور وبسته هستند اما 
هم در تاریکی و هم در روشنایی نیز می‌تونند انجام شوند. (شکل 
(ry‏ 
سرطان 

یک وله کلی که به تومورهای بدخیم متعدد اشاره رد 
سلول‌های سرطانی ردو تقسیم سریعنر از حد طیعی دائته و به 
اقت‌های مجاور حمله کرده و پعضی اوقات در بافت‌های دیگر نیز 
بخش می‌شوند. (متاساز) 
ans‏ 


Cancer 


Capsid 
بیرنی ویروس که از چندین لابه زیر‎ ann پوئش‎ 
راحدهای پروینی تشکیل شدء واز محتوای اسید نوکنیک‎ 
hp ویروس محافظت‎ 
Carbohydrate کربوهیدرات‎ 
آلدئیدها,بلی‌هیدروکسی‎ Spin عبارت کلی رای‎ 
که از نها مشتق می‌شون. ممولاًفرمول‎ ahs کتون‌ه یا‎ 
بای ذخیره و تأسین‎ LSS این‎ al esl درد‎ (CHO), 
۲-1۸ JS) در سلو‌های جانوانبه کار یرون‎ Gir! 


Carbon fixation ردن‎ 

به چرخة کلوین dele‏ شود. 
کارسینوژن Carcinogen‏ 
هرعامل فیزیکی یا شیمیایی که وقتی سلول‌ها در معرض آن 


Caretaker gene 


های رمزدهی شده از آن با شرکت در تعمیر 
آسیب 10۸۷۸ از ژنوم محافظت می‌کنند. از دست دادن فعالیت 


ساختار صفحه مانند و agi‏ پرونئین‌ها که به وسیلاً 
بیوندهای هیدروژنی lel bellow‏ در و زنجبریلی‌بتیدی 
با بخش‌هایی از یک زنجیرة تاورده app abel‏ (شکل ۳۵ 
Beta (8) turn Baw‏ 
یک ساختر U tag‏ شکل در پروتین‌ها 
بلاست Blast‏ 
یک baby,‏ کامپیوتری که به طور کسترده برای مقایسه توالی 
اسیدهای آمینه از یک پروتئین با SNE‏ شناخته شده پروتتینهای 
موجود در منابع اطلاعاتی استفاده می‌شود. جستجوهای بلاست 
سرنخ‌هایی بارخ JBL‏ عملکرد و تامل پروتین که به BE‏ 
کشف شده‌اند. می‌دهد. 
پلاستوسیست Blastocyst‏ 
bye‏ ار چنین oii‏ که شامل ۶۴ سول بوده و هدر 
نوع سلولی - تروفکتودم(کهبفت‌های جنینی خارچی را تشکیل 
خواهد داد) و تودسلولی داخلی [که جنین کامل را شکل می‌دهد/ 
یا مرحله‌ای که در دیوارة رم ایجاد می‌شود و با بلاستولا در 
lager‏ جنران دیگر مرتبط است. (شکل (TTY‏ 
بافر Butter‏ 
محولی از سید (HA)‏ و از (A)‏ که با pila ga ala‏ 
ننک اسید یا jb‏ قوی, تفیرات کوچکی در ۲۳ ایجاد می‌شود و 
pH‏ نزدیک pKa‏ ترکیب باقی می‌ماند. 


c 


گادهرین Cadherins‏ 
خانودهای از مولکول‌های چسبندة سلولی دیمری که در 


ژن‌های محافظ باعث افزابش سرعت جهش و پیشر 

کارسینژن‌ها می‌شود 

کاسپاز Caspase‏ 
گروهی از پوی‌های آنزیمی (iy) Sens‏ که در 

وپتوز عمل کرده و در یک مسیر آشاری هر یک از آنها باعث 

فمالیت کاسیاز مدی می‌شوند. (شکل‌های LY‏ ۳۱-۳۸ 

Catabolism کاتابولیسم‎ 


اتصالات چسبنده و دسموزوم تجمع يافته و واکش‌های 
هموفیلیک سول - سلول وابسته Ca? ay‏ را انجام می‌دهد. 
کالمودلین Calmodulin‏ 
پروتئین کوچک سیتوزولی که به چهار یون کلسیم متصل 
می‌تود. کمپلکس کلسیم - کالمودولین به پروتئین‌های زیادی 
متصل شده و به اين وسیله باعث فعال شدن یا مهار آنها می‌گردد. 
کالری Calorie‏ 


۱1 


اسی سلولی و مولکولی 


Ssh‏ یا ماتریکس خارج سلولی منصل می‌شوند. (شکل ۱۹۹ و 
جدول (OY‏ 
دودمان سلولی 
جمعیتی از سلول‌های کشت داده شده از منبع کیاهی یا 
جانوی که در ثر یک path‏ زنتیکیامکان رشن نمحدود سلولها 
فراهم می‌شود. (شکل (LTD‏ 
he‏ سلولی 
جمعیتی از سلول‌های کشت شده گیاهی یا جانوری که زندگی 
محدودداشته و سرانجام ۵۰.7۵ روز یعد از تلد از ین asc‏ 
سلولز Cellulose‏ 
ساختارپلی‌ساکاریدی که از واحدهای گلوکز ساخته شد: 
پیوند بین آنها BOL)‏ می‌باشد. سلولز میکروفیریل‌های بلندی ر 
تشکیل می‌دهد و جزء اصلی دیورهسلول‌های گیاهی است. 
دیواره سلولی Cell wall‏ 
ماتریکس انعطف‌ناپذیر و خارج سلولی که بعد از غشاء 
پلاسمیی قرارگرته واز سلول محافظت کرده و شکل آن را ثبت 
نکه می‌در. این ساختار در آغلب قارج‌اءکیاهان و پروکاریوته 
مشاهده می‌شود ام در آغلب جنران پرسلولی وجودننارد. (شکل 
(uy‏ 
سانتریول 
دو جسم استوانه‌ای درون سانروزوم سلول‌های جانوران که 
شامل ٩‏ دسته سهنایی از ریزلوله‌ها بوده و از نظر ساختاری شبید 
جسمیایایمی‌باشد. (شکل (AF‏ 
سانترومر 
قسمتی از توالی ube SDNA‏ جدا شدن مدب 
کروموزوم‌ها در طول میتوز و میوز ضروری می‌باشد. PRD‏ در 
کروموزوم‌های میتوزی که در آن Ga‏ شک har‏ 
قسمت به صورت فشرده مشخص می‌تود. 
سانتروزوم (کانون سلولی) ۰ Centrosome (Cell center)‏ 
ساختاری در نزدیکی هسته سلول‌های جنوری. این ساختر 
مرکز سازماندهی ریزلوله‌ها (MTOC)‏ بوده و دای یک جفت 
سانتریول است که در ماتریکس پروتئینی جای دارند و قبل از 
میتوز تقسیم می‌شود. با هر سانتروزوم قطب دوک به وچود می‌آید. 
Chaperone‏ 


Cell line 


Cell strain 


Centriole 


Centromere 


جاپرون 

عبارتی کلی برای دو نوع پروتلین. چاپرون‌های مولکولی و 
جایونین‌ها که از تاخوردننمناسب پروتینهای هدف جوگبری 
کرده و یا تاخوردن صحیح پروتئین را تسهیل می‌کنند. Se JSS)‏ 
(AY ga‏ 


Chapronine چاپرونین‎ 


od‏ سلولی مولکول‌های پیچیده به مولکول‌های ساده‌تر که 
oul b‏ انرزی هماهمی‌باشد.آنیولیسم عکس این مسیربوده 
و طی آن ارژی برای ستتزمولکول‌های یچیده از ose ly‏ 
مصرق می‌تود. 
ants‏ 

ماد‌ای که سوعت یک واکنش شیمییی را بدون Sale Sb‏ 
در ساخارش Geil‏ می‌دهد.آنزیم‌ه کاتایزورهای پروتینی 
یم‌ها 8۱۷۸ هایی هستند که می‌تونند بهعنوان 


Catalist 


Cation 


ون دارای بار مثبت. 
۸ کمل 


(complementry DNA)‏ فلا 

مولکول 2۱۷۸ که زروی مولکول 8۱1۸ Akay‏ نیم 

نس کرییازمعکوس ساخته می‌شود. بنابراین فاقداینترون 
می‌باند. 


Cell - adhesion molecules (CAMs) 

مولکول‌های اتصال دهنده سلول 

پروتی‌هایی در غشاء پلاسمیی ساولها که بهپروتین‌های 
مشابهرویدیگر سولها متصل شدد و به این وسیله باعث 
چسبیدن سلول - سلول می‌شوند. چهارخانادهاسلی از CAM‏ 
کادهرین‌ها, 66۸۱۸ اینتگرین‌ها و سلکتین‌ها می‌باشند (شکل 
دوم 
چرخه سلولی Cell cycle‏ 

تولی منظم از روبادهایی که طی آن یک سلول کروموزوم 
خود را دو OS ly‏ و به دو سلول تقسیم می‌شود. چرخه سلولی 
شامل چهار فازمی‌باشد: Gy‏ قبل از ستتز DNA‏ اتفلق می‌افند. 
در 5 همانتسازی DNA‏ روی می‌دهد. Gp‏ بید از سنتز DNA‏ 
و M‏ هنکامتقسیم سلولی روی می‌دهد و سرانجام دو سلول 
دختری تشکیل می‌شود. نحت ثرایط خاص ساول‌ها از چرخه 
ملولی در طول Gy‏ خارج می‌شوند و در فاز Gy‏ صورت 
سلولهابی که تفسیم نمی‌شوند بقی می‌مانند. (شکل‌های ۱.۱۷ و 
(tes‏ 
تقسیم gle‏ 

تقسیم یک سلول به دو سلول دختری در بوکریوت‌های 
عالی. اين فرآیند شامل تقسیم هسته (میتوز) و سیتوپلاسم 
(سیتوکینز) می‌باشد اغلب اوقات میتوز به هر دو تقسیم 
سیتوپلاسم و هسته ol‏ درد 
اتصالات سلولی Cell junction‏ 

جایگه‌های خاصی در سح سلول که از نجا سلول‌ها به 


Cell division 


دختری می‌شوند. 

کرواتین 
کسملکسی از DNA‏ ه_یستونها و پروتین‌های 

نی که کروموزمهای Fle‏ را تشکیل می‌دهند. 


Chromatin 


کروماتوگرافی مایع Chromatography, liquid‏ 
وهی از روش‌های بیوشیمیایی برای جداسازی مخلوطهای 
مولکولی Se)‏ پروتتین‌های مختلف) بر پایه جرم (کرومانوگرافی 
فیلتراسیون ژلی)» ار [کروماتوگرافی تعویض بونی) و با نوانابی 
متصل شدن به oy yb‏ به یک ملکول [کرومتگرفی تمایلی) 
شکل (ay‏ 
کروموزوم Chromosome‏ 
واحد ساخاری Sa} ale‏ که در ncn Sp‏ شامل مولکول 
دو زنجیر‌ای DNA‏ و پروئین‌های ضمیمه می‌باشد در بیشتر 
bey pe‏ یک مولکول DNA‏ دو زنجیره‌ای حلقوی ماده 
Sj‏ را تشکیل می‌دهد به کرومنین و کریوتیپ مراجعه شود. 
Cilium (Cilia) Spe‏ 
ساختارهای کرچک احاطه کننده غشاء در سطح سلول‌های 
ApS‏ و درای یک دسته مرکزی از laa,‏ مزک‌ها gaan‏ 
به صورت منظم بری به حرکت درآوردن سلول Se)‏ 
sagen!‏ تک سلولی) ی رای به حرکت درآوردن ذرات کوچک 
با میعات Jes)‏ سلول‌های تراک به کار می‌روند. به اکسولم و 
فلزلوم نیز hele‏ شود 
سیسترنا (سیس ترانس) 
محفظههای تخت که توسط غشاء احاطه شدهاند و در دستگاه 
گلژی و شبکه آندوپلاسمی یافت می‌شوند. 
چرخه اسید سیتریک Citric acid cycle‏ 
مجموعه‌ای از نه واکنش مرتبط با هم که در ماتریکس 
میتوکندری انجام می‌گیر و در آنگروه‌های استیل اکسید و CO‏ 
aly‏ می‌شود 9 واسطه‌های lol‏ شده رای نولید ATP‏ مصرف 
می‌شوند. همچنین چرخه کربس و چرخه تری‌کربوکسیلیک اسید 
(TCA)‏ نیز نامیده می‌شود (شکل ۱۲-۱۰ 
کلاترین Clathrin‏ 
پروتلین رشتهای که به کمک پروتئین‌های گردآوریکننده در 
تاحیه مخموص سطح سیتوپلاسسی غشاء poy‏ 
شبکهای را تشکیل می‌دهد و به این وسیله حفرههای پوشیده شده 
با کلاترین تشکیل شده و وزیکوله از ین ناحیه ase slp‏ 
کلیواز Cleavage‏ 


Cisterna (Cisternae) 


شده و 


به چایرون مراجمه شود 
نقطه کنترل Checkpoint‏ 

هر یک از دق مجود در tle Bp‏ یواربونی که وروز 
سلول به مرحله بد را متوقف iS ye‏ ا این که شرايط مناسب حاصل 


شود 

تعادل شیمیایی Chemical equtibrium‏ 
شرایعلی در ووکنش شیمییی که در آن غلفلت همه 

محصولات و واکنش‌دهند‌ها ثابت مانده و سرعت واکتش رفت و 

برگشت ساوی است. 

انرژی پتانسیل Chemical potential energy elas‏ 
انرزی که در پیوندهای اتصال‌دهنده اتم‌ها در مولکول‌ها 


ره می‌شوند 

کموتاین Chemokine‏ 
gation,‏ ترشحی متعدد و کوچک که به عنوان هدایت‌کننده 
یی لکوسیت‌ها عمل می‌کند. 

کموتاکسی Chemotaxis‏ 
حرکت سلول يا ارگانیسم به سمت ماده شیمیایی ویژه یا 

دورشدن از آن. 

Chimera wl 


۱- جانور ا باتی که از جزء مختلفی تشکیل شده است. این 
اجزاء a‏ طور ژنتیکی از افراد جداگانه مشتق شده‌اند. یک هیبرید. 
۲- پروتتینی شامل قسمت‌هایی از پروتتین‌های مختلقه 
کلروفیله Chlorophylls‏ 

گروهی از رنگدانه‌های پورفیرین جذب‌کنده نور که برای 
فتوسنتز ضروری هستند. اشکل ۱۳-۳۱) 
کلروبلاست Chloroplast‏ 

آندامک خاص در سلول‌های گیاهی. این اندامک به وسیله دو 
غشاء احاطه شده و درای غشاء‌های حاوی کلروفیل (تیلاکوئی) 
است که واکنش‌های جذب‌کننده نور فنوسنتز در آنجا اتفاق می‌افتد. 
کلسترول Cholestrol‏ 

see‏ شامل چهار حلقه استروئیدی با گروه‌های هیدروکسیل 
روی یک حلقه. ترکیبی که در غشاهای بسیاری از بوکاربوتهابوده 
و پیش‌ساز هورمون‌های استرونیدی؛ اسیدهای چرب و ویتامین D‏ 
کروماتید تیاه 

نسخه‌ای از کروموزوم‌های مضاعفٍ 
سلولی کل Sie‏ و به وسیله سانترومر به کروماید دیکر 
متصل شده و کرومنید خواهری نیز نامید می‌شود. در طول میوز 
دو کروماتیدجدا شده و هر کدام از WaT‏ ورد یکی از سلول‌های 


که در فاز 5 چرخه 


/ 


اسی سلولی و مرلکولی 


مسیر روتولییکی 085 و منجر ه تشکیل کمبلکس حمله ند 

لیتیک می‌شوند. 

مکمل Complementry‏ 
۱-در ارتباط با توالی اسید نوکللیک یا زنجیره‌هایی که 

بازهایشان می‌تونن اما با هم جفت شوند. ۲ مناملقی روی دو 

مولکول که با هم واکنش داد J)‏ آنزیم و سوسترا وا هم به 

Spe‏ قغل و کلیدمتاسب می‌شوند 


Complementry DNA (cDNA) DNA تکمل‎ 
مراجعه شود‎ DNA به‎ 

کامل شدن Complementation‏ 
به تامل Sa‏ و تکامل عملکردی مراجمه شود 

Concentration gradiant شیب غلظت‎ 


در زیست‌شناسی سلولی, تفاوت در غلظت سوبسترا در ماطق 
مختلف سلول, جنین, یا محل‌های مختلف غشاء سلولی می‌باش. 
کنفورماسیون Conformation‏ 
JSS‏ دقیق سه‌بعدی یک پروتئن با سیر SUS gg Sle‏ 
از موقعیت فضایی امه در موکول حاصل می‌شود. (شکل (A‏ 
کانکسین‌ها Connexins‏ 
خانوادای از پرونئین‌های عبورکننده غشایی که اتصال‌های 
Joe‏ را در مهره‌نران شکل می‌دهند. (شکل ۸٩۵۸‏ 
ساختاری Constitutive‏ 
در رتباط با یدیا فلیت سلولی مداوم یک مولکول یا 
عملکرد مدوم Se) dsl lass‏ نرشح خودمختر) که تلد 
lel‏ با محرک‌های داخلی یا خارجی تنظیم نمی‌شود 
دستجات انقباضی Contractile loundles‏ 
دستجانی از اکتین و میوزین در سلول‌های غبرماهیچه‌ای که 
ole a‏ اتصال سلول te)‏ قیبرهای استرس| یا حرکت سلول 
Sal ails)‏ در تقسیم سلول) عمل BS ge‏ 
0۳ 0۳ 
گروهی از پروتین‌ها که وزیکل‌های Ll‏ را در سیر ترشحی 
پوشش می‌دهند. این وزیکول‌های پوشش داده شده با 66۱ 
بروتی‌ها راز دستگاه گلژی به شبکه آندوپلاسمی ویک 


سیسترن به سیسترن بعدی در گلژی منتقل می‌کنند. 


0۳۲ 
گروهی از پونینهایی که وزیکولها را در مسیر ترشحی 
پوشش می‌دهند. وزیکول‌های پوشش داده شده با 60۳ 
پروتین‌ها از شبکه آدپلاسمی ب گلزی هدایت می‌کند 
Cotranslational - translocation‏ 
انتقال هم‌زمان با ترجمه 


مجموعه‌ای از تقسیم‌های سلولی سریع در چنین‌زایی که به 
Jl‏ قح با رد سلولی کم اناق Sle‏ 9 تدرج سلول‌های 
کوچک تولید شده و منجر به تشکیل بلاستوسیت در پستاناران با 
بلاستولا در دیکر جانوان می‌شود. این وزه برای هیدولیز 
مولکولها نز به کار می‌رود. [شکل‌های ۳۷۰۱ و ۲۲۸ 

Cleavage/polyadenylation complex 

کمپلکس برش bles‏ پلیآدنیلاسیون 

کملکس پرونئینی بزرگ که باعث شکسته شدن MRNA‏ 
al‏ در انتهای ۲6 جایگاه پلی A‏ شده وبا ضافه نمودن آدنین 
(۸) دم پلی ۸ را تشکیل می‌دهد. 
کلون Clone‏ 

۱- جمیتی از سلو‌های مشاه از نظرژنتیکی ی ویروس‌ها و 
ارگنیسی‌هایی که از جد مشترک منشاء می‌گیرند. ۲- نسخه‌های 
متعدد از ژن‌ها یا قطعات DNA‏ مشابه که از طریق کلون کردن 
DNA‏ نکهداری می‌توند. 
حلزونی 

ساختار حلزونی شکل دارای انا کرتی که بخش حساس به 
صدا در گوش ED‏ می‌باشد. 
کدون Codon‏ 

توالی سه نوکللوتیدی در DNA‏ یا MRNA‏ که نشان‌دهنده 
یک اسید امینه به خصوص در هنگام پروتین‌سازی استم 
همچنین به ely yl‏ نیز گفتهمی‌شود. از ۶۴ کدون ممکن, ۲ 
کدون مربوط به بایان پروتینسازی بوده و اسید آمینه‌ی را 
مشخص نمی‌کند و موجب bl‏ سننز پروتئین می‌شود. جدول 
۴ 
کویل -کویل 

موتیف ساختاری پروتئین که از مرپیچ » آمفی‌پانیک ساخته 
می‌شود و می‌تواند به دور خود جمع شده و باعث پایداری خود 
شود. این ساختار لوله مانند در اغلب پروتئین‌های رشته‌ای و به 


Cochlea 


Coield - Coietd 


ویژه فا تورهایرونویسی یافت می‌شود 
کلاژن 

گلیکویروتینی با سه یج غنی از گلیسین و doy‏ که یکی 
از hal‏ عمده ماثریکس DLE‏ سلولی در بفتهای پیوندی 
می‌بشد. زیرده‌های متعد این پروین از نظر قررداشتن در 
بافت‌ها و ترکیب خارج ساولی و پروتین‌های سطلع سلولی 
مجتمع‌کنندهآنیء با هم تفاوت درند. 
کمپلمان Complement‏ 


Collagen 


گروهی از بروتین‌های سرمی ساختار in po AS‏ 
سطوع میکریی ی قرجی متصل و به این وسیله col‏ فعال شدن 


گروهی از پوتینهای رنگی دای آهن میباشند وبعضی از 
آنها به عنوان حاملین الکترون در طی تنفس و فتوستتز عمل 
می‌کنند. (شکل ۱۲,۱۴۸ 
سیتوکین Cytokin‏ 

هسر یک از پروئین‌های بی‌شمار کوچک ترشحی (ستل 
اریسترویوزتین, 0-65۴ و اینترفرون, اینتروکین) که بسه 
گیرندههای سطح سلول‌های خون و سبستم ایمنی متصل شده و 
نحریک تمایز و تکثیر ین ر باعث می‌شوند. 
گیرنده سیتوکین 

گروه بزرگی از گیرنههای سیگنالی qlee‏ سلول شامل: 
اریتروپونتین» هورمون رشد. Laos al‏ و tags Stl‏ انصال 
لیگند منجر به فعال شدن بخش سیتوزولی کینازهای JAK‏ 
متصل شدهبهرسپتور می‌تود و به اي وسیله سیر سیکتل داخل 
سلولی آغاز می‌گردد (شکل‌های ۱۴۸ و (FAY‏ 


Cytokine receptor 


Cytokinesis 
تقسیم سیتوپلاسم ی میتوز که دو سلول دختری را تولید‎ 
از این سلول‌ها شامل اندامک‌ها و هسته می‌باشند‎ ALS کرده و هر‎ 
(rE Js} 
Cytoplasm وپلاسم‎ 
محتویات یک سلول که درون غشاء پلاسمایی قزر رن ین‎ 
محتویات در سلول‌های بوکاریوتی خارج از هسنه قرارگرفنه‌اد.‎ 
Cytoskeleton اسکلت سلولی‎ 
شبکه‌ای از مواد فیبری» عمدتاً شامل: ری زلولهها:‎ 
ریسزرنتههای اکتینی و رنسته‌های حدواسط می‌باند و در‎ 
اسکلت سلولی موجب‎ ayo سیتوپلاسم سلول‌های قزر‎ 
سازمانیبی و حقاظت از ساختارهای سلولی شده و باعث حرکت‎ 
Wel و حرکت خودملول می‌شود.(شکل‎ Sala کروموزوم‌ه,‎ 
(Ad ۱۷۲و‎ 


سیتوزول Cytosol‏ 
قسمت آبی بی‌شکل سیتوپلاسم که شامل: اندامک‌ها 
bats‏ و ترکیبات نامحلول اسکلت سلولی می‌باشد. 


سطع سیتوزولی Cytosolic face‏ 
سطحی از Se oe‏ پس از سیتوزول قزر درد (کل 
(eA‏ 
0 
DAG DAG‏ 


دیاسیل ya‏ ماجمه شود. 


YL 
انتقال هزمان پروتین‌های ترشحی به داخل شبکه‎ 
آندوپلاسمی وقتی که پروتئین تولید شده هنوز متصل به ریبوزوم‎ 
می‌باشد و ترجمه در شبکه آندوپلاسمی ادامه یافته و بروئین‎ 

طویل می‌شود. 
انتقال همراه Cotransport‏ 

Bow ne‏ و مولکولهای کوک از غشاءبرخلاف شیب 
غلظت که با جورمولکول دیگر در جهت شیب غلثلت جفت 
می‌شود. 
lg‏ کووللسی Covalant band‏ 

نیروی شیمیایی مستحکمی که اتم‌ها را در یک مولکول به 
وسیلهبه انتراک گذاردن یک یا چند جفت الکترون در کتار هم 
نگه می‌دارد. همچنین به پیوندهای غیرکوالان مراجعه شود. 
(TF gtr J)‏ 

Cross - exon recognition complex 

کمپلکس ثنناسایی درون اگزون 

پروتئین‌های SR‏ بزرگ تجممی متصل شده به RNA‏ 
دیگرترکیب‌هایی که به مشخص کردن اگزون‌ها در 01811۸ وی 
در برکایوتهای عالی کمک می‌کنند و باعث پردازش صحیح 


Crossing Over 
تعویض ماده ژنتیکی میان کروماتیدهای مادری و پدری در‎ 
شود. همچنین به‎ el طول میوز تا ین که کروموزومنتکب‎ 
)۵:۱۰ نوترکیی مراجعه شود. (شکل‎ 
Cyclic AMP(cAMP) حلقری‎ AMP 
که کانال‌های کاتونی را در سلول‌های‎ ag یک پیامبر‎ 
ا در رک‌های ماهیچه صاف ر‎ G با کرده و پروتتین کیناز‎ ae 
۵ و ۱۵۸و‎ ۱۵۵ JS) دیگر ساول‌ها فمال می‌کند.‎ 
Cyclin 
هر یک از پی‌شمار پروتین‌هایی که مفدر و غلغلت آنها در‎ 
می‌شود. سیایکلین‎ Lj طول چرخه سلول یواریوتی کم با‎ 
وابسته به سیکلین) تشکیل می‌دهد و‎ JS) JESU olay Sle 


به این وسیله اين آنزیم‌ها را فعال و نسبت به سوبسترای Shag‏ 


اختصاصی می‌کنند. 
Snip sh‏ به Cyclin - dependent Kinase lS‏ 
یک نوع پروتتین کیناز که در هنگام اتصال به سیکلین از نظر 


کاتایتیک فعال می‌باشد. سیکلین‌های CDK.‏ متعدد در طی 
چرخه سلولی بوکاریوتها به وسیله فسفریله کردن پروتنین‌های 
هدف. عملیات مختلفی را به اه م‌دازد. (شکل ۲۰۳۲ 


Cytochromes سیتوکروم‌ها‎ 


بیان متفاوت ژنی ifferential gene expression‏ 
بیان زن‌های مختلف به وسیله سلول‌های با زنوتی‌های 

مشاه که منجر به تولید یک سری پروتئین‌های ویژه می‌شود این 
پروتتین‌های ویژه مراحل ty‏ يا تمایز نوع سلول را موجب 


Differention 
ات در مین زن‌های سلول‎ 
اولیه و تبدیل آن به یک سلول تخصص یافته می‌باشد.‎ 
Diploied دیپلئید‎ 
دو سری کامل از‎ hb سول ی ارگنیسم که‎ LLY در‎ 
کروموزیم‌های هومولرگ و به همین ترتیب دو نسخه لها ز هر‎ 
زن یا جایگاه زنی می‌باشد. سلول‌های سوماتیک دای تعدادی‎ 
shay که‎ Cn) کروموزوم‌های دیپلونید هستند ین کروموزومها‎ 
یک نوع است. همچنین به هاپلوئیدی مراجعه شود.‎ 
Disaccharide دی‌ساکارید‎ 
کربوهیدرات کوچک (قند) که شامل 99 مونوساکارید است این‎ 
دو موتومر به صورت کوالان با یک پیوند کلیکوزیدی به هم متصلِ‎ 
(MN می‌شوند. (شکل‎ 


Dissociation constant (led) ad ثابت‎ 
تادل مراجعه شود.‎ eal به‎ 
Disulfidebond (-s-s-) دی‌سولفیدی‎ sing 


اتصال کووالان که بین اتم‌های سولنور متعلق به سیستئین در 
slau,‏ مختلف با بخش‌های مختلفی از یک پلی‌پیتید 
صورت می‌گیرد. 
داکسی ریبنوکتیک (deoxiribonucteic acid) DNA sou!‏ 
پلیمر خطی طویل که از ۲ داکسی‌ریبنکنوتیدساخته $085 
Lab‏ اطلاعات ورائتی می‌باشد. همچنین به DNA‏ با gabe‏ 
دوکانه daly‏ شود. 
کلونینگ DNA Cloning DNA‏ 
روش DNA‏ نوترکیب که در آن CDNA‏ یا قطعاتی از 
DNA‏ ژنومی به یک وکتور لونسازی متصل می‌شود سپس 
وکتور را بهسلولهای میزبان کشت شده ورد می‌کند و طی رشد 
سلول‌های میزبان درون steer lel‏ همچنین کلون‌سازی 
of‏ یز otal‏ میشود. (شکل (CAF‏ 
DNA library DNA sgt‏ 
مجموعه‌ای از مولکول‌های DNA‏ کلون شده شامل ALS‏ 
قطمات زنوم (کتابخانه زنی) با نسخه‌های DNA‏ ساخته شده از 
همه MRNA‏ به وسیله یک نوع سلول (کتابخانه {cDNA‏ 
این مولکول‌های «DNA‏ وتورهایکلونسازی متصل atlas‏ 


7 2 زیست‌شناسی سلولی و مولکولی 


دالتون Dalton‏ 
واحدی از جرم مولکولی که تقریباً ابر با جرم انم هیدروژن 
است. (۱۶۶۰۳۲۲۵) 
دناتوره شدن ۱ 
ات اساسی در کنفورممیون پروتئین یا سینوائیک که 
به واسطه شکستن تعداد زیادی پیوندهای غیرکوالانسی به موجب 
گرما یا قرارگرفتن در معرض مواد شیمیایی مختلف ایجاد می‌شود 
و منجر به از دست دادن Cad‏ زیستی می‌گردد. 
دندریت Dendrite‏ 
shh‏ نسبتا کته و منشعب که از جسم سلولی یک نورون 
یرون زده و rly‏ راز اکسون دیگر bony‏ دریافت می‌کند. 
(شکل (rrr‏ 
سول‌های دتدریتیک 
سلول‌های فاگوسیتوزی ارائه‌دهنده آنتی‌ژن که در بافت‌های 
زیادی وجوددارند و پاتوزن‌ها را از طریقگیرنده‌های (Toll dd‏ 
like receptor)Toll‏ تشخیص می‌دهند. بعد از وارد شدن 
آتی‌زن به محلی از بافت آسیب‌دیده یا عفونی ماکروفژها به 
گره‌های gl‏ مهاجرت کرده و فعال شدن سلول‌های ۳ را آغز 


Deadritic cell 


مین (شکل (IT‏ 
Deoxiribonacleie acid‏ 
دنوکسی ریبونوکلئیک اسید 
به DNA‏ مراجمه شود. 
غیرقطبی شدن Depolarization‏ 


کاهش پتانسیل الکتریکی منفی در سطح سیتوزولی که به 
طور معمول در حال استراحت در دو سوی غشاء وجود دار و منجر 
به کم شدن بار منفی داخل غشاء یا پتانسیل غشایی منبت در 
داخل غشاء می‌گرد. 
معین سازی 
thet‏ در طی lions‏ سلول است. این تیبرات لول را 
در یک مسیر ویژهتمایزقرارمی‌دهد. 
تکوین Development‏ 
plas‏ فرآنهایی که امل: رشد.تماز و سازمن‌ایی یک 
سلول لقع یل آن سلول بهگیا یا جانور کامل است. ab‏ 
فرایند رشد, قطبی شدن در حرکت eli‏ سلول‌های منفرده بافت‌ه 
واندام‌ها شکل می‌گیرد. 
دی‌اسیل گلیسرول Diacyglycerol (DAG)‏ 
poly‏ انویهمتصل به غشاء که می‌تواند بهوسیله شکستن 
فسفواینوزیتول‌ها در پاسخ به تحریک گیرنده‌های سطح سلولی 
معین ولی شود (شکل‌های ۱ و0۵9 


Determination 


۲ ۰ 
“4 


۲- رویدادهایی که بعداً در مراحل آبشاری GET‏ می‌افتند (مفل 
مسیر سیگنالی). همچنین به بالادست مراجعه شود. 
داینین‌ها Dyneins‏ 
عضوی از پوئین‌های حرکنی که از نی حاصل از هیرولیز 
ATP‏ برای حرکت به سمت انتهای منفی dye,‏ استفاده 
می‌کنن.داینئینهامی‌تواندوزیکول‌ها و انامک‌ها را منقل کنند و 
مسئول حرکت مژه و تازک می‌باشند و در حرکت کروموزو‌ها طی 
میتوز نقش alo‏ (شکل ۱۸۳۴ و (VAD‏ 


اکتودرم Ectoderm‏ 
خارجی‌ترین لایه از سه لایه اصلی جنین پستانداران که به 
cl‏ پیدرمی» سیستم عمبی و انام‌هلی حسی بیرونی تبدیل 
می‌شوند. همچنن به اندودرم و مزودرم مراجعه شود (شکل 
۳ 
بازوی EF-hand EF‏ 
یک نوع موتیف ساختاری مارپیچ - حلقه - سارپیج که در 
بروتینهای متصل‌شونده به Jie Cat‏ کلمودلین وجود درد 
(Ab xs)‏ 
یتنسیل الکتریکی 
انرزی مرتبط با جداشدن بارهای متبت و متفی. بتانسیل 
الکتریکی Ly‏ درد سوی غشای بلاسمایی همه سلول‌ها حفظا 
می‌شود 
شیب الکتریکی 
نیروی به حرکت درآورنده که به صورت انرژتیکی مسیر 
مناسب انتقال یک یون (با مولکول‌های باردار) را در دو سوی 
غشاه مشخص می‌کند این شیب در نتیجه ترکیب شدن اثر شیب 
یون‌ها و Jat‏ غشیی در دو سوی غشاء می‌بشد. 
Electron carrier aS BE‏ 
هر موکول یا تمی که الکترون‌ها راز سولکولهای‌دهند. 
می‌پذیرد و نها را بهمولکول‌های پذیرنده در واکتش‌های مزدوج 
اکسیداسیون و Lol‏ منتقل می‌کند. JS)‏ 0۲۲ 
Jal‏ الکترون Electron transport‏ 
جریانی از الکنرونها که از طریق ناقلینالکترون از 
دهنده‌هایالکترونیاحیابننده(مثل (NADH‏ به Op‏ در غشاء 
داخلی میتوکندری با از HzO‏ به NADP*‏ در غاء تیلاکونیدی 
کلروپلاست گیلهان صورت می‌گیرد.(شکل ۱۳۸ و ۱۳:۳۰ 
زنجیره انتقال الکترون Electron transport chain‏ 


Electronic potential 


Electronic gradiant 


۸ لیگار DNA ligase‏ 
آنزیمی که نتهای ۳ یک قعلمه DNA‏ بهاتهای ۵دیکری 
متصل می‌کند و زنجیره مد تشکیل می‌شود 
آرایههای DNA microarray DNA‏ 
یک سری ite‏ هزارانتوالی نوکئوتیدی مختلف که در 
اسلایدمیکروسکوبی یا سطح جمد مرنب ALS‏ و می‌تند در 
ole‏ ژن‌ها در سلول‌های مختلف یا سلول‌های ویژه در مراحل 
مختلف رشد یا تحت شرابط مختلف دیگر استفاده شوند. 
DNA‏ پلیمراز DNA polymerase‏ 
آنزیمی که از یک رشته DNA‏ همانندسازی می‌کند (رشته 
الکو تا رشته مکمل ساخته شود. همه DNA‏ پلیمرازها: 
دا کسی‌رییتوگلوتیده را در هربر از سمت ۵ یه انتهای ۳ یک 
پرایمر کوتاه از DNA URNA‏ اضافه می‌کنند. 
Domain ot‏ 
منطقه مشخص از یک پرونین با ساختار Ss‏ 
عملکردی فعالیت ویژه یک پروتین را انجام می‌دهد سین 
ساختاری دارای ۴۰ يا تعداد بیشتری آمینواسید می‌باشد که در 
ساختار سوم یا دوم مرتب داده شده‌اند. مین توپولوژیکی رابطه 
فضابی مشخص با بقیه پروتلین دارد 
غالب Dominant‏ 
در ارتباط با آللی از ژن که در فنوتیب هتروزیگوت بیان 
می‌شود. آلل متلوب بیان نمی‌شود. 


Dominant negative 

در علوم تیک tl‏ که در حالت IE‏ عمل می‌کند ما اتری 
مشابه از دست دادن فعالیت آلل غالب را بروز می‌دهد. به طور کلی 
آل تولیدکنده gating‏ جهش یافته است. این بروتتین عمل 
پروتین یی را بهوسیهمتصل شدن به هرکدام از نها ی یک 
پروتین بالادست با بایین‌دست آن پروتلین در مسیر متوقف 
می‌کند 
مارپیج دوگانه Doublebelix, DNA DNA‏ 

ساختارمعمول سدبمدی DNA‏ سلولی که در آن دوزتجیره 
پلینکئوتیدی به صورت Wht‏ (ناهصسو) بهموازات هم قرار 
می‌گبرن و این دو رشنه توسط پیوندهای هیدروژنی Ge‏ بازهای 
مکمل به دور هم بیج می‌خورند. (شکل (PT‏ 
فرودست(پلین دست) 

۱ جهنی برای یک زن که RNA‏ پلیماز طی رونوسی در 
آن راستا حرکت می‌کند و به سوی انتهای ,45 9۱1۸ الگو پیش 
می‌رود موقعیت ۱+ روی ژن آولین نوکلئوتیدی است که رونویسی 
می‌تود و به همین ترتیب ۲+و ۲+ QI‏ آخر رونویسی می‌شوند. 


Downstream 


[ _ ده _ | 3 اسی سلولی و Ape‏ 


rey] 
Le I 
گیرنده فا گوسبتوز و بیتوسیتوز می‌باشد.‎ 
اتدودرم‎ 
داخلیترین لایه از سه لایه اصلی جنین جانران, که ه روده‎ 
و دستگاه تفسی تبیل می‌کرد. ب ندرم و مزودرم مراجعه‎ 
شود‎ 
اندوپلاسی‎ eed 
شبکه‌ای از ساختارهای غشایی به هم پیوسته در سیتوبلاسم‎ 
متصل به پوشش بیرونی هسته‎ (ER) سلول‌های یوکاریونی‎ 
حشن به ریبوزوم‌ها متصل می‌باشد و در سنتز و‎ ER می‌باشد‎ 
پروتئین‌های ترشحی و پروتئین‌های غشایی نقش د‎ iby 
صاف بدون ربیوزوم می‌باشد و در سنتز لبپید نقش‎ ER 
۱ (شکل‎ 
اندوزوم‎ 
یکی از دو جزه متصل به غشسا» اندوزوم‌های اولبه‎ 
آندوسیتوزی) از شاه پلاسمایی طی آندومیتوز‎ GJ is) 
DH وایسته به گیرنده جوانه می‌زند. اندوزوم‌های ثأنویه دارای‎ 
اسیدی هستند و در دستهبندی پروتئین‌ها به لیزوزوم‌ها نقش‎ 
۱۶۲۹ دارند. (شکل ۱۴۱و‎ 
Endosgmbiont همزیستی داخلی‎ 
در صورت همزیست‎ Sy le سلول‎ JEW یک باکتری که‎ 
مشترک و سودمند باقی می‌ماند. بر طبق فرضیه همزیستی داخلی,‎ 
هر دو آندامک میتوکندری و کلروپلاست از طریق همزیستی خی‎ 
حاصل شد‌اند‎ 
اندوترمیک‎ 
در ارتباط با واکتش‌ها و فرایندهایی که دارای تغیر مثیث در‎ 
یی [۵11) هستند و گرم را به منظورپیشرفت و کش جذب‎ 
می‌کنند. متضاد اگزوترمیک.‎ 
Enhancer 9 
بوکاربوتی است و می‌تواند در‎ DNA تولی تنظیم‌کنده در‎ 
فاصلهدورتر از ژنی که کنترل می‌ندقرار کبد. تشدیدکننده ممکن‎ 
در داخل تولی رمزدهی کندهقرارگرد.انصال پروتلین‌های‎ cul 
ویژه به یک تشدیدکنده؛ سرعت رونویسی ژن تحت کنتل را‎ 
۸۶ تقییرم‌دهد. اشکل‎ 
Enhancesome جسم تشدید کننده‎ 
کمپلکس نولئوبروتینی بزرگ که از تجمی فاکتورهای‎ 
و مهاکنه‌ها این‎ bs Jas) رونویی حاصل می‌شود‎ 
فاکتورهای رونویسی به صورت مشترک با کمک پروتین‌های‎ 
0.۳۰ متصل می‌شون. (شکل‎ DNA خم‌کننده‎ 


Endoderm 


Endoplasmic reticulum 


Endosome 


Endothermic 


زنجیره انتقال آلکترون یک سری از کمپلکس‌های چند 
پروتتینی در غناء دخلی میتوکندری که همراه با سینوکروم IC‏ 
کوآنزيم O‏ می‌باشد که الکترونها از الکترون‌های دهنده 
احياءکننده (مثل (NADH‏ به Op‏ منتفل می‌شوند. هر عضو از 
شامل یک یاعدا بیشتری Ab J‏ الکترو متصل شده 
می‌باشد (شکل TIF‏ 
الکتروفورز 

یکی از چندین روش جداسازی ما کرومولکول‌ها که بر Shoe‏ 
زان حرکتشان در ژل یا محیطهای دیگر در معرش یک میدان 
کتریکی قوی از هم جدامی‌شوند. 
فاکتور طویل Elongation factor (EF) oad‏ 

گروهی از بروئین‌های غیر ریبوزومی که برای ادامه ترجمه 
mRNA‏ (سنتز JL a (gay‏ آغزترجمه. مورد نیز استم 
(شکل (Fro‏ 
آمبریوژتز(جنین‌زایی) 
یزهای اولیه یک موجود زنده در تخم ail, Cid‏ (نخم 

Embergonic stem (ES) cells 

سلول‌های بنیادیآمبروژنیک 

تباری از سلول‌های کشت شده که از جنین‌های سیارابتدایی 
مشتق می‌شوند و می‌تاند به صورت گستردهبهناع سلول‌ها در 
محیط آزمایشگاهی یا بعد از اضافه کردن مجدد به جنین میزیان 


Electrophoresis 


Emberyogenesis 


تمایز یابند. 

اندرگونیک Endergonic‏ 
در big)‏ واکتش‌ها و فرلیندهایی که دارای AG‏ مثبت 

می‌باشند بنایراین به منظور پشرقت واکنش به انرژی آزاد نباز 

درند. متضاد (exergonic)‏ 

Endocrine 


درون ریز 
در ارتباط با مکانیسم سیکنالی که در آن سلول‌های هدف به 
هورمون متتشر شده به JSD‏ خون متصل شده وبه وسیله 


Jes)‏ غده تیروئید و پراتیروئید) 
مسیر آندوسیتوزی Endocytic pathway‏ 
سیر سلولی شامل آدوسیتز ly‏ یرنه که مود EE‏ 


lay Many tlle‏ ناقلغشایی ورد مکند و بای 
حذف گیرندهای apy‏ از سطح سلول و تنظیم Sal‏ ها 
عمل Se‏ 

Endocytosis آندوسیتوز‎ 


واژه کلی برای جذب مواد خارج سلولی از طریق به درون 
کتیده شدن غضاء بلاسم‌ایی که شامل آندوسینوزوابسته به 


داخلی بدن قرار درد 
اپی‌توب epitop‏ 
قسمتی از آنت‌ژن که به گیرنده ویژهآنتی‌ژن در سطح سلول 
3 با سلول‌های 1 Wh sl el‏ متصل می‌شود. آنتی‌ژن‌های 
پروتینیبزرگ shld‏ چندین اپی‌توپ هستند و 4 آتی‌بادی‌ها با 
ویژگی‌های مختلف متصل می‌شوند. 
cal‏ تعادلی Equilibrium constant (K)‏ 
نسبت ثابت سرعت واکنش رفت و برگشت در یک واکتش. 
یک واکتش AB‏ +۵. ثابت انصال ply (Ka)‏ با و تابت 


تجزبه (Kd)‏ برابر با ۵ ob‏ 


اریتروپیتین Erythropoietin (Epy)‏ 
سیتوکینی که تولید سلول‌های گلبول‌های قرمز را به وسیله 
تسحریک تمایز و تکشیر سلول‌های اجدادی اریترنید در مفز 
استخوان موجب می‌شود. (شکل ۱۶۶ و ۳۱| 
sles Sy,‏ 
بخش‌هایی از کروماتین که کمی فشردند و در کروموزوم‌های 
اینترفاز ظاهر می‌شوند و شامل مناطق فعال از لحاظ ترجمه 
هستند. همچنین به هتروگروماتین مراجعه شود. (شکل ۶۳۳۵ 
Eukaryote‏ 


Euchromatin 


oy y 
از رسمه که شامل یک یاعدا بیشتری سلول‎ shay 
می‌باشند و حاوی یک هسته و آندامک‌های احاطه شده با غشاء‎ 
! هستند. نها یکی از سه فرمانوای موجودات زندهامروزی‎ 
ثمل‎ cy Bin igh نها بویا نز‎ a تشکیل می‌دهند.‎ 
همه ارگنیسم‌هابه جزء ویروس‌ها و پروکاریوت‌ها می‌باشند.‎ 


Excision. repair system DNA. 

سیستم ترمیم برش DNA Sik‏ 

یکی از مکانیسمهای متمدد رای تمیر 
ons‏ دپوربنه شدن یا آمینه شدن خودبه‌خودی ISL‏ گرفتن در 
معرض مواد Spee Sle ile‏ این سیستم‌های تعمیری به 
خوبی عمل خود را انجام می‌دهند و باعك کاهش خطر ابتلا به 
سرطان می‌شوند. 
اگزرکونیک Exorgonic‏ 

در ارتباط با واکنش‌ها و فرآیندهایی که دارای AG‏ منفی 
هستند و انرژی al‏ را منتشر کرده و به این ترتیب موجب پیشرفت 
واکنش می‌نوند. متضاد ادرکونیک 
اگزوسیتوز موم 

Jo‏ صولکول‌های JSD‏ سلولی Ses)‏ هورمون‌ها و 
پروتلین‌های ماتریکسی) که اين مواد به وسیله وزیکول ادغام 
شونه با غشای پلاسماییبه یرون سلول ریختهمی‌نوند 


SDNA‏ در 


RR ___" . _ 
— 


Enthalpy(H) 
,در یک واکتش شیمیایی آنتالی واکش‌دهنه‌ا یا‎ it 
محصولات با مجموع انرژی‌های پیوندهایشان بربر‎ 


Entropyis) weal 

میزان بی‌نظلمی در یک سیستم. هر چه آنتروبی بیشتر باشد 
میزان بی‌نظمی بیشتر 

Envelope پاکت‎ 


به باکت هستهای یا پاکت ویروسی مراجعه شود. 
آنزیم Enzyme‏ 
پروتئینی که واکنش‌های شیمیبی ویژه با یک یا چند 
سویسترلی اختصاصی را کانلیز می‌کند 
اف Eph‏ 
کیرنده سطح سلولی برای فرین, همچنین رسپتور EDM‏ نیز 
ه می‌شود. 
نفرین Nephrin‏ 
خانوادای از پروتینهای سیگالی متسل به غشاء که در 
واکنش‌های سلول به سلول شرکت کرده در تنظیم رشد اکسون‌ها 
درگیرهستند. رین gl‏ تسال‌های مناسب طی تعایز سیستم 
عصبی را فراهم می‌کنند. 
فاکتور رشد اپیدرمی Epidermal growht factor (EGF)‏ 


1 


فاکتور رشد آبیدرمی: خانوده‌ای از بروتئین‌های ترشحی 
سیگنالی (خاناده ۳0۳) که در رشد بیشتر بافت‌ها در اغلب 
حانوران به کار می‌روند. سیگنال‌های EGF‏ به گیرنده‌های 
برزینکیزهامحدود می‌توند. چهش در van USI OLS‏ 
سیگال‌های EGF‏ در سرطان‌های انسان Jie‏ سرطان منز ایجاد 
می‌شود به خاناده HER‏ مراجعه شود. 
Epigenetic Sie!‏ 
در ارتباط با فریندی که بیان ژن‌های خاصی را نحت تأثیر 
قرارداده و سلول‌های دختری آن را به ارث می‌برند. اما در تغییر 
تال DNA‏ دگیرنمی‌شوند 
ابی‌تفوین Epinephrine‏ 
یک کانه کولامین ترشحی به وسیله غده آدرنال و بعضی 
نورون‌ها در پاسخ به استرس, همچیین آدرنالین نیز نامیده 
می‌شود آبیتفرینبه عنوان هورمون و نوروترانسمیتر (میلجی 
عصبی) عمل کرده و باعت حالت تهاجمی می‌شود (مل al‏ 
سح گلرکز خون وافزیش ضربان Lo‏ 
اپی‌تلیوم Epithelium (plepithelia)‏ 
پوشش صفحه مانند که از یک یا چند لایه از سلول‌های 
منصل به هم تشکیل wl‏ این پوشش در سعلح خارجی و 


ate |‏ | زیست‌شناسی سلولی و مولکولی 


تس 


کمپلکس ,۲۳ FF complex‏ 
به ATP‏ سنتاز مراجعه شود 
تال تسهیل Faciliated transport sk‏ 


1 


نف یک یون با مولکلهای کوچک به کمک پر 
ltd‏ سللی در جهت شیب غلظت با 
ار ساده آن. همچنین آن را انتشار تسس شمه می‌مند 
(N21) be‏ 
Flaverecence activated cell sorter FACS‏ 


به مراحعه شود. 
‘Flavin adenin dinucleutid) FAD‏ 

فلاوین آدنین دی نوکئوتید FAD‏ 
مواکول ll‏ کوچک که به عنوان ناقل الکترون به وسب 
پذیرفتن دو الکترون از مولکرل«هنده و ۲ یون *1] از محلول 
عمل خود را انجام می‌دهد. (شکل ۲.۳۳۵ 

اسید چرب 
هر زنجیره هیدروکریتی طویل که یک گروه کربوکسیل در یک 
نها داشته و bel gee‏ انرژی se‏ متابلیسم ویک پیش‌ساز 


Fatty acid 


اگزون Exon‏ 
قطاتی از زن Ap‏ (يا از رونوشت اولیه زن) که به 
عنوان RNA RNA lb MRNA‏ به سیتوپلاسم می‌رسد. 
همچنین به اینترون مراجمه نود. 
تلاطم اگزونی Exon shuffling‏ 
فرآیند تکاملی uly‏ ایجاد ژن‌های جدید fee)‏ نرکیب‌های 
جدی ازاگزنه ازع وله موجودت زند ین فا 
نوترکیی میان اینترون‌های دو ژن جدا از هم یا به وسیله 
pole lea‏ متحرک DNA‏ سورث می‌گیرد. (شکل J FMA‏ 
2 
سطح اگزوپلاسمی Exoplasmic face‏ 
سطحی از غشاء سلولی که دور از سیتوزول قرار دارد SSA)‏ 
(ea‏ 
اگزوزوم 
مجموعه بزرک دای اکزونوکلناز که قطعات اینترون‌های 
حاصل از پیایش را تجزیه می‌کند و به طور ناقس ad MRNA‏ 
را در هسته یا 0801۸های hb‏ دم پلی ۸ کوتاه در سیتوپلاسم 


Exosome 


پردازش می‌کنند 
Exthermic Sos 5st‏ 
در ارتباط با واکنش‌ها و فرآیندهایی که تفیرات ttl‏ منفی 


درند و گرا آزدکرده و dy‏ این ترنیب واکنش پیش می‌رود متضاد 


برای سنتر rd‏ تری‌گلیسریدها و اتسرهای کلسترول 
می‌باشد. JSS)‏ ۲-۲۱ و جدول ۲۶ 
فیروبلاست Fibrobrast‏ 


سلولبافت پوندی که کلاژن و دیگر ترکیات ماتریکس 
DE‏ سلولی را ترشح می‌کند. به هنگام ترمیم زخم یا در مجیه 
کشت بافت می‌توانند حرکت کرده و تقسیم شوند. 
FISH‏ 

به هیبریدسازی فلورسانس مراجعه شود. 
فلاژلوم Flagellum (pl flagella)‏ 

ساختار حرکتی بلند (معمولاً یک عدد در هر (ple‏ که از 
سطح اغلب سلول‌های یوکریوتی بیرون زده(مثل اسپرم) با 
ضربات موجی شکل سلول را حرکت می‌دهد. ساختر تازک 
باکتری‌های کوچک‌تر و سادتر است. همچنین به اکسونم و مژه 
del‏ شود. 


FISH 


Flarin adenin dinucleotid (FAD) 
(FAD) فلاوین آدنین دی نوکلوتید‎ 

به FAD‏ مراجعه شود 
فلباز Flipase‏ 
تنی که حرکت ایپیدهای غشایی از یک سمت غشا ببه 


Exportin 

پرونتینی که به یک پروتئین محموله در هسته با کمک Ran‏ 
(عضوی از ابرخانواده (GTPase‏ متصل شده و محموله را از 
طریق مافذ هسته‌ای به سیتوپلاسم متقل می‌کند. همچنین به 
یمپوتین مراجمه شود (شکل ۱۳:۶ 
وتور یانی 

ویریس یا پلاسمید تقییر داده شده که یک ژن یا CDNA‏ را 
به سلول میزبان مناسب حمل AS ge‏ و tan Be‏ رمزدهی در 
نها انحاممی‌دهد و برای غربال کردن ails‏ 10۸ یک ژن 
خاص یا تولیدمقارزاد یک پروتین از ژن کلون شده به کار 
می‌رود. (شکل ۵۳۲ و ان 
ماتریکس خارج سلولی Extra cellular matrix (ECM)‏ 

شبکه‌ای نامحلول از روتتین‌ها و پی‌سا کارید‌ها که توسط 
سلول‌ها به فضای بین Ul‏ ترشح می‌شود. این شبکه بشتوانه 
ساختاری در CS‏ ایجاد کرده و می‌تواند بر تمایز و عمل 
بوشیمیایی سلول‌ها ie‏ باشد. جدول )18( 


Expression vector 


کروهی از ژن‌ا در دوزوفیا که در bly‏ وله جنینی یه 
وله فاکتورهای روتوسی از MRNA‏ مادری در سلول تم 
Jl‏ می‌شون. همه فاکتورهای رونویسی که در Sole‏ اولیه در 
طول شکل‌گیری قطب قدامی و خلفیرمزدهی می‌شوند. 
اتصالات شکاندار Gap junctions‏ 

om essing SAE‏ سلول‌های مجاور لولهای جنران 
که اجازه عبور یون‌ها و مولکول‌های کرچک را از غشاء سلول‌ها 
می‌دهد. همچنین به پلاسمودسمات مراجعه شود. (شکل 0۶۰۸ 
گاسترولاسیون Gastrulation‏ 

فرآیندی در مرحلهاولییه جنینی که در آن سلول‌های 
بلاستوسیت لوله‌ای را ایجادمی‌کنند و سه AY‏ جنینی اکتودرم. 
مزودرم و آندودرم را JSG‏ می‌دهند. 
Gene ۳‏ 

واحد فییکی و شیمبییورئت که از یک نسل به نسل دیکر 
منتقل می‌شود. از دیدگاه مولکولی تسام تولی 1010۸ شامل 
og ul cogil‏ و مناطق JES‏ رونویسی و به طورکلیآنچه که 
برای تولید پلیبپتید عملکردی RNA j‏ سروری می‌باشد. 
همچنین به واحد رونویسی مراجمه شود. 
کنترل زنی 

همه مکانیسم‌هایی که در تظیم بیان ژن دخیل هستند و 
سعمول‌ترین روش کنترل تنظیم رونویسی می‌باشد. اگرچه 
مکانیسم‌های دیگری مثل پردازش, پایداری و ترجمه MRNA‏ 
در کنترل بیان بعضی زن‌ها Ap‏ 
بیان ژنی 

همه فرآیندهایی که طی آن اطلاعات رمزدهی شده در یک 
قابل مشاهده تبدیل می‌شود (اغلب تولید یک 


Gene control 


Gene expression 


Gene family 


دسته‌ای از ژن‌ها که به وسیله مضاعفشدن یک ژن اجدادی 
و تتوعات بعدی موجب تغیبات کمی در نولی نوکتوتبدی 
می‌شوند. (شکل GNF‏ 
کد زنتیکی Genetic code‏ 


دسته‌ای از فرمان‌ها که نوکلئوتیدهای سهتایی (رمزها| در 
DNA‏ یا RNA‏ اسیدهای آمینه وژه را در روتین‌ها مشخص 
whe‏ 
مکمل‌سازی ژنتیکی Genetic complementation‏ 
اصلاح عمل of‏ وحنی در سلول‌های هتروزیگوت pled‏ 
که از ols aga la Joe‏ می‌شون. هر دما این سلول‌ها 
رای جهشی در ژن‌های متفاوت رمزدهی کننده پروتئین BY‏ 


بت و 


سمت دیکر در دو لایه فسفولپییدی را انجام می‌دهد (شکل 
(ure‏ 
Fluorescence - activated cell sorter (FACS)‏ 
وسیل‌ای که یک یا تدد کمی سلول alm cheb‏ سلول 
دیگر تشخیص می‌دهد و آنها را بر ab‏ تقاوت در فلورسانسشان 
دسته‌بندی می‌کند. (شکل (RA‏ 
FISH FISH‏ 
هریک از چندین روش برای تشخیص توالی ویژه ۱۷۸ با 
RNA‏ در سلول‌ها و بافت‌ها به وسیله تیمار نمونهها با پروب‌های 
فلورسنت که با تولی ویژه هیبرید شده و یاعت مشاهده نموته با 
میکروسکوپ فلورسنت می‌شوند. 
رنک‌آمیزی فلورسانت Fluorescent staining‏ 
روش عمومی برای مشاهده ترکییات سلولی به وسیله تیم 
سلول‌ها یا بافت‌ها با ماده رنکی تشاندار با فلورسانت (مثل 
آتیبادی) که به طورویژهبه ترکیب خاص متصل شده و موجب 
مشاهده نمونهبهوسیه میکروسکوب فورسانت می‌شوند 
انرژی آزاد Free energy (G)‏ 
میتی از ipl‏ تسیل یک سیستم که مجموع عمل AEN‏ 
(H)‏ و آنترویی (S)‏ می‌باشد. 
تغییر انرژی آزاد 
cyl‏ در مجموع آنرژی آزد مولکول‌های تولید شده و 
مولکول‌های واکنش‌دهنده در یک واکنش (AG)‏ شیمیایی. تغییر 
منقیزیاد AG‏ نتانر این است که واکنش (یافریندهای دبکر 
تمایل به پیشرفت دارد. 
مکمل‌سازی عملکردی complementation‏ 
Je lp lay‏ کردن DNA abuts‏ و شناسایی of‏ 
وحشی که عمل یک ژن معیوب را در یک جهش بافته و 


Free energy change (AG) 


Function 


بازسازی می‌کند. 
G‏ 
از Gy‏ ر6ر phase Gz‏ ر6 رر6 Gy,‏ 
به چرخه سلولی dele‏ شود. 
کامت Gamete‏ 


سلول sible‏ (تخصص ail‏ یک اسبرم یا یک تخمک در 
(obit‏ که در طی تقسیم موز به وسیله سلول‌های زا ولد 
می‌شود. در وید ثل جنسی با به هم پیوستن ارم و تخمک 
ole‏ تمیز یک موجودزندهشروع می‌شود 


Gap gene Cap ژن‎ 


Poet |‏ زیست‌شناسی سلولی و مولکولی 


تحریکات عصی را متقل نمی‌کند و سول‌های گلا نیز نامده 
می‌نوند و از سلولهای شوأن و لیکوددرومیت‌ها که لاف 
میلین را تولید می‌کنند و آستروسیت‌ها که در تشکیل سیناپس 
عمل ye‏ و WSS‏ که فاکورهای ترومیک می‌سازد و در 
پاسخ‌های ایمنی عمل می‌کند تشکیل شدهاند. اشکل ۱۳۳,۱۴ 
کلوکاکون Glucagon‏ 
هورمون پیتیدی که در سلول‌های جزایر بانکزس تولید 
می‌شود و تبدبل گلیکوژن به گلوکز | در کید انجه می‌دهد 
گلکاگون بد همرهانسولن برای DAE‏ سطلح شندخون عمل 
می‌کند. 
Se‏ 
مونوساکارید ay SF‏ (قنداکه به عنوان یک سوخت اصلی در اغلب 
سلول‌هاست.پلیمر طویل گلکز گلیکوژن و ALS‏ ترتیب 
بای lens‏ در سلو‌های جانوری و گیاهیبه کار میرن 
پروتتین‌های Glut proteins Glut‏ 
خانواد‌ای از پروتتین‌های گذرنده غشایی که شامل ۱۲ ماربیج 
> عبوری از غشاءمی‌باشد. ین پروئینها تال کلوکز و کمی 


Glucose 


قندهای دیگر) از غشاء پلاسمایی در جهت شیب غلظت | چام 

می‌دهند. (شکل (VD‏ 

Glycogen ost 
پلی‌ساکرید طویل و منشعب که منحصرا از واحدهای گلوکز‎ 

تشکیل ade yd‏ اصلی ذخیرهکروهبدرات در جانوانمیباشد 

و bane‏ در سلول‌های ماهیجه‌ای و کبد یافت می‌شود. 

Glycolipid گلیکولیپید.‎ 


هر لیپیدی که به زنجیره کریوهیدراتی کوتاه به صورت 
کووالان متصل شده و اغلب در غشاء پلاسمایی یافت می‌شوند. 
گلیکولیز Glycolysis‏ 

مسیر متابولیکی که در آن قندها با تولید ATP‏ به صورت 
بی‌هوازی بهلاکتات با پیروات در سیتوزول تجزیه می‌شوند. 
کلیکوپر Glycoprotein‏ 

هیر پروتلینی به یک یا تسعداد زیادی از زنجیره‌های 
پلی‌ساکاریدی که به فورکووالان متصل هستند. بیشتر پروتلین‌های 
ترشحی و غشابی گلیکوپروتئنی می‌باشند. 

Glycosaminoglycan (GAG) 


کلیکوزآمیولیکنها 

yoy‏ طویل, خطی و باردار با واحدهای تکرار شونده 
دی‌ساکاریدی که اغلب این دی‌ساکریدها سولفانه‌اند. GAG‏ 
از ترکییات اصلی ماتریکس خارج سلولی است. معمولاً به عنوان 
ان می‌باشد. (شکل ۱۷۶ 


جزی از an‏ 


برای مسیر بیوشیمیایی مشترک هستند. آنالیز مکمل جهش 
مفلوب را در د چهش a‏ با تتیب جهشی مشایهیجاد شده در 
ژن‌های متفاوت يا مشابه, تشخیص می‌دهد. (شکل (OY‏ 
نقشه‌برداری ژتتیکی Genetic mapping‏ 
تشخیص مناطق مرتبط با نها درروی یک کروموزوم 
مارکرهای ژنتیکی Genetic markers‏ 
ال‌های bap‏ با فتتیپ قابل تشخیص که به طور تجربی 
رای شناسابی یا اتخاب ژن پیوسته یک کروموزو: یک سلول با 
یک موجود زنهبه ار می‌رود. همچنین بهمارکرهای مولکولی بر 
DNA ah‏ مراجعه شود. 
ونیم Genome‏ 
مجموع اطلاعات ژنتیکی که به وسیله یک سلول و ارگایسم 
حمل می‌شود 
انگشت‌نگاری زنومی Genomic imprinting‏ 
فرآیندی که طی تمایز گامت‌های درگیر در تفییرات کروماتین 
تا موجب بیان ژن‌های ویژه شود به علت این که در 


اتفاق می! 
کامت‌های 9 lag) alley‏ متوتی وجوددارد. بیان sei‏ 
ژن‌های بخصوص توارت cll‏ ویژء از را مده اتشخیصس 
می‌دهد. 
زنویکس 
آنالیزهای مقایسه‌ای plas‏ توالی ژن‌های ارگانیسم‌های 
مختتف و تشخیص الگوهای بیان ژن که بای ورد ارنباطات 
تکاملی بین گونهها و بیشگویی اواع کلی ۴۱۷۸های 
به وسیله یک pl‏ به کار ge‏ 


Genomics 


Genotype 

مجموع ساخار زنتیکی یک سلول منفرد با رگانیسم و 
همچنین آل‌های ویژه در یک یا چندین جایگاه نی می‌باشد. 
سلول زابا Germ cell‏ 

هر سلولی که در وید مثل جنسی یک ارگانسم به طورفعال 
در تشکیل کامن‌ها و پیش‌سازهای نابلغ شرکت می‌کند. همچنین 
دودسان سلول‌های زایا نیز نامیده می‌شوند. به ساول‌های 
موماتیک مرجمه شود. 


ژنوتیپ 


Germlayer ۳‏ 
اجدادسولهای ی که a‏ کاستها تبدیل می‌وند و لین 
در تشکیل تسل‌های بمدی شرکت اند 


سلول لابهزاینده Germline cell‏ 
به Sage‏ اه مراجمه شود 

Glia گلیا‎ 

سلو‌های پشتین بافت عصبی که برخلاف نورونها 


a Ee 


)53( و 0 پروتتین‌های تک زیرواحدی [کوچک) (ستل Rac,‏ 
Ran, Rab, Ras‏ وفاکتورهای Sob‏ شدن ویژه دخل در سنتر 
پروتین را شامل می‌تود. همچنینبهپروتین 0و سهزیروادی 
بزرگ) مراجمه شود. 


H 


Haploied Ferns 
در ارتباط با یک ارگیسم یا سلول که فقط یک عدد از هر‎ 

جفت کروموزمهای حموار را درا میبشد. لین فقط یک 
نسخه (Jl)‏ از هر ژن یا جایگه‌های ژنی را دد. گامت: 


سلول‌هایباکتری هاپوفیدمی‌بان.همچنین به sea Age‏ 
نود 
هجپوک Hedgehog (Hh)‏ 


خانودهای از بسروتلین‌های سیگنالی تسرشحی که 
تنظیم‌کندههای اصلی تمایزبيشتربافت‌ها و phil‏ کونه‌های 
متمدد جنورن می‌باشند. جهش در اجزاء و اتقال سیگنالی 148 به 
صورت سرطان انسانی و نقص‌های تولای (مادرزادی) ظاهر 
می‌شود. گیرنده این پروتئین‌ها.پروتلین گذرنده از غشاءمی‌باشد 
هلیکاز Helycase‏ 

هر آنزیمی که در طول دو رشتد DNA‏ حرکت کرده و با 
مصرف انرژی hf‏ شده بهوسیله هیرولیز ۸7۳ دو رشته DNA‏ 
را از هم جداکرده و برای همانندسازی DNA‏ ضروری cull‏ ۲ 
فعالیت فاکتورهای آغازی ویژه که می‌تواند ساختار سوم در 
mRNA‏ را طی Ul‏ ترجمه aS jh‏ 
ey lo‏ حلقه (HLH , helix - Loop - helix) gy,te‏ 

موتیف ساختاری محافظت نده شامل دو مارپیچ »که به 
وسیله حلقه کوچک ay‏ هم متصلند و در فاکنورهای دو زیرواحدی 
رونوسی بوکاریوتییافت می‌شود. (شکل (VND‏ 
خانواده HER family HER‏ 

گروهی از گیرنده‌های متعلق به گیرنده‌های نیروزین کیناز 
(RTK)‏ که به تسادی از فاکتورهای رشد اپیدرمی (EGF)‏ 
J sods)‏ مولکول‌های سیگنلی در (Ingle‏ متصل می‌شوند 
بان بیش از حد پوتین HER?‏ با لب سنرطان‌های سینه 
ارتباط درد (شکل 0۶۱۸ 
هتروکروماتین 

abe‏ از کرومتین که بسیارفشرده‌اد و در ی اینترفاز از 
نظر رونویسی غیرفال می‌باشند.(شکل 6.۴۳9 
هتروزیگوت Heterozygous‏ 


Hetero chromatin 


Glycosidic bond 
یک‎ Sai in منوساکارید که به‎ 9 cle SMS si 
شدن یک‎ NY تم کرن ایک قند با کرههبدوکسل قنددیگ‎ 
UW مولکول آب (هیدرایون|تشکیل می‌شود. (شکل‎ 
G proteins monomeric 1G 
مراجمه شود.‎ GTP به ابرخانواده‎ 
G protein, trimeric (large) 


+ تک زیرواحدی 


© پروتئین, سه زیرواحدی (بزرگ) 

پرونئین‌های متصل به 07۳ که در مسیرهای سیگنل‌دهی 
اخلی سلولی عمل می‌کنند. معمولا به وسیلد اتصال لیگاند AG‏ 
گیرندهمزدوجشان در claw‏ سلول JIB‏ می‌شوند. ان بوتینها 
gayle ۷ b>‏ عبوری از غشاء می‌باشند. همچنین به ابرخانواده 
017 ز مراجعه شود. جدول (۱۵.۱) 

G protein Conpledreceptor (GPCR) 

G‏ پروتئین‌های جفت شونده با گیرنده 

عضوی از یک کروهبزرک کیرنه‌های سیکنالی thas‏ سلول 
که شامل ge tig!‏ گلوکاگون و شاکتور جفتگیری در مخمر 
می‌باشد. همه LAGPCR‏ دارای ۷ سارپیچ عبوری از غضاء 
می‌باشند. اتصال لیگاند موجب فعال شدن G‏ پروتین‌های 
تری‌مری (سه تکه‌ای) مزدوج می‌شود و به اين وسیله مسیرهای 
سیگالیداخل سلولیآغازمی‌گردد. 
کمپلکس SIF‏ 

کیسه‌های پهن متشکل از کیسه‌هایی از اجزاء غشا (سیسترن) 
در سلول‌های بوکاریوتی که به هم متصل شده‌اند و در بردازش و 
دسته‌بندی پروتئین‌ها و لپیدها برای ارسال به بخش‌های دیگر 
سلولی یا برای AB aby‏ دارد. همچنین شبکه گلژی نیز نامیده 
می‌نود. (نکل MS‏ 
رشد مخروطی 

متشکل از امتدادهیی از غشاء سلولی و به طور عمده. رشد 
ale‏ اکسون میاشد که بهعنان plea SL‏ حسگرهای 
متحرک عمل می‌کند. (شکل ۲۲-۳۷ و ۳۳۲۸ 
فاکتور رشد Growth factor‏ 

مولکول پلی‌پتیدی خارج سلولی که به رسپتور سطح سلول 
متصل شده و مسیر سیگلیداخل سلولی با اجاد می‌کند. این 
مسیر به طور AS‏ منجر dy‏ تقسیم سلولی می‌شود. 
بر خانواده Gtpase super family SIGTP‏ 

گروهی از برتن‌های داخل سلولی که بین دو حالت 
چرخه‌ای غیرفعل با اتصال به 010۳ و یک حالت فعال متصل به 
wel‏ 


Golgi complex 


Growth cone 


GTP‏ قرردارند. زیر واحد :06 از پروتین‌های 63 سه ز 


اسی سلولی و مولکولی 


هورمون Hormone‏ 
به yb‏ کلی هر ماد خرج سلولی که پاسخ‌های ویزه را در 
سلول‌های هدف تحریک alge he as go‏ سیگنالی 
کردش‌کننده در خون و ایجادکننده سیکنل‌های آندوکرسینیء 
هورمون گفته می‌شود. 

هکزوژن 
دسته‌ای از ژن‌های نمایزی که فاکتورهای رونویسی دارای 
erg‏ را رمزدهی می‌کنند و بهتعیین شکل بدن جانران 
کمک می‌نمایند. چهش در ژن‌های Hox‏ منجر به هومنوزیس 
می‌نود (NY JS)‏ 

هیلورنان 
یک گلیکوز آمیتگلیکان S(GAG) Sy cham‏ یکی از 
OLS‏ اصلی ماتریکسی خارج سلولی ye‏ همچنین به آ 
ted‏ هیلوونیک یا هیلرانات نیز می‌گویند. هیالوروان باعث 
ارتجاعیت و سفتی و ازج شدن بافت پیوندی می‌شود. 
izatin nucleic acid‏ 


Hoxgene 


Hyaluronan 


Hy 


هیبرید سدن اسید نوکلئیک 
کیب دوزنجیره اد S65‏ مکمل بای شکل‌گیری یک 


مولکولدو رشته‌ای که شاملدو رنته RNA L DNA‏ سورد 
استفاده قرار می‌گیرند. 
هیریدوما Hybridoms‏ 


سلول‌های دوگانه کلون شده که نامیا بوده و آنتی‌بادی 
مونوکلونال می‌سازند این سلول‌های دوگانهژ ترکیب سلول‌های B‏ 
طبیعی با سول‌های میلوا شکل apie‏ 
هیدروکرین Hydrocarbon‏ 
هر ترکیبی که از اتم‌های کرین و هیدروژن ساخته شده است. 
پیوند هیدروژی Hydrogen bond‏ 
ند خرکولن که oe‏ یک ام (غلب اکسیژن با (SI‏ 


با بار منفی و یک هیدروژن با 


هیدروژنی اهمبت زیادی در تثبیت ساختار پروئین‌ها و جفت 


مثبت برقزار میگ 


شدن باه ین lane‏ اسیدنکیک دارا JSS) thee‏ 


(ra 
Hydrophilic آبدوست‎ 
همچنین به قطییت مراجعه‎ NY She میالکنش مناسب و‎ 
شود‎ 
Hydrophobic آبگریز‎ 


میلکنش تامناسب با آب, به طور کلی حل شدن کم یا 
امطول بودن در al‏ همچتین به غیقطبی tale‏ شود 
اثرآبکریزی Hydrophobic effect,‏ 


در ارتباط با سلول Le sighed‏ رگانیسم که hb‏ آل‌های 
متفاوت از زن ویژهمی‌بند. 


هگزوز Hexose‏ 
موتوساکارید ۶ کرینه. 
چیوند پراترژی High - energy bond‏ 


sige‏ کوالاتی که به هنگام هیدرولیز تحت شریط داخل 
سلولی مقدار زیادیانرژی aS ih‏ مال‌هایی از ین پیوندها. 
Sige‏ فسوانیدرید در ATP‏ پیوند تیواستری در استیل COA‏ 
پیوندهای استرفسفات متعدد می‌باشد. 
هیستون 

پسروتینهای کوچک و محانظت شده که در کرومنین 
سلول‌های Sy Sy‏ یافت می‌شوند. هیستون‌ها با 0(۷۸ در 
ساخاری به نام نوم یود می‌خورد.(شکل 6.۳٩‏ 
هومنوذمین Homoedomain‏ 

موتیف ساختاری محافظت شده DNA‏ بای اتصال به 
DNA‏ (یک ماریچ- دور -ماربیج) که در فاتورهایرونوسسی 
تمایزی یاقت می‌شود. 
هومنوز 

تبدیل یک قسمت از بدن به قسمت دیگر که در نتیجه چهش 


Histone 


Homeose 


یا بیان نامناسب ژن‌های تمایزی ایجاد می‌شود. 

کروموزوم همولوگ Homologous chromosme‏ 
یکی از دو نسته کروموزوم مشاه که در سلول دیوید وجود 

دارد و همچنین به آن همولوگ نیز می‌گوبند هر کروموزوم 

همولوگ از یک والدبه ارت می‌رسند. 


نوترکیبی همولوگ Homologus recombination‏ 
بهنوترکیی مرجمه شود 
همولرگ Homologus‏ 


نسخه‌های پدری و مادری از هر کروموزوم که در سلول‌های 
نید وجوددرند هومولوژی نیز shal‏ می‌شود 
همولوزی Homology‏ 
شباهت در Je) Shy‏ پروتین و وی امیدنوکلیک یا 
ساختار یک اندام) که منشاء تکاملی مشترک را bles‏ می‌سازد. 
پروتین‌ها با lags‏ که همولوژی را نشان می‌دهند حومولوگ 
می‌باشند و گاهی آقات به Ul‏ همولرگ گویند. برعکس, هوارزی 
alte (sg)‏ در Sle‏ یا عملکرد است.آنالوژی متشاءتکملی 
واحدی را مبین نمی‌کند. 
هموزیکوت Homozygous‏ 
در ارتباط با یک سلول دیپلئید یا اگانیسم که دارای دو آلل 
aloe‏ از هر زن 


زه هستند 


مستقیم در تشخیس آنتی‌ژن ویژه د همچنین oe}‏ 

ایمونوگوولین نیز نمده می‌شوند. اشکل ۲۴,۱۲۵ 

ایمپورتین Importin‏ 
پروتئینی که بهپروتئین محموله در سیتوپلاسم متصل شده و 

آن را از طریق dike‏ هته‌ای به داخل هسته انتقال می‌دهد. 


برگشت ايمپورتین به سیتپلاسمببه کمک 1368 (عضوی از 
برخانوده (JGTP‏ صورت می‌گیرد. همجنین به اکسیورتین 
مراجعه شود. 
Induction a)‏ 
۱ تفیری در حالت تمایزی یک سلول یا یک بافت در 
جنی‌زایی که در تيجه سیگن‌هایی از سول ی بافت دیگر ا به 
وسیلهتماس مستقیم با سیر سلول‌ها روی می‌دهد. ۲ افزایش در 
سنتز زیم ا مجموعای از آزیمهیی که بهوسیلهموکول‌های 
ویژه لقاکننده) در متپولیسم سلولی صورت می‌کیرد. 
Inflammation ore)‏ 
پاسخ موضعی به آسیب یا عفونت که منجر به Clad‏ 
سلول‌های سیستم ایمنی و دیگر اجزاآن محل آسیب دیده 
می‌شود و به وسیله چهار نشانه فرمزی, تورم, تب و درد مشخص 
می‌کردد. 
فاکتور Initiation Factor far‏ 
گروهی از پروتنین‌های غیرریبوزومی که تجمع مناسب 
زیوزوم و MRNA‏ را فراهم کرده و بژی شروع ترجمه ضروری 
هستن (ستزپروتین| (تکل ۳-7۳ 
Inositol. 1, 4, 5 triphosphate (1P3)‏ 
اینوزیتول ۱ و ۴و۵ تری‌فسفات 
بر اوه JED‏ سولی که به وسیله شکستن LEE td‏ 
فسفاندل اینویتول ۴و ۵ دی‌فسفات در پاسخ به نحریک 
گیرند‌های سطلح سلولی تلید می‌شوند. 1۳3 منجر به آزاد شدن 
*2 ذخیره شده در شبکه اندوپلاسمی می‌شود و یکی از 
چندین فسفوینوزیتول‌های فعال بیوزیستی است. (شکل ۱۵۹ و 
جدول "۵ 
هیبریدیزاسیون در جا 
هیریدیزاسیون در جاه روشی برای تشخیص توالی‌های ویژه 
DNA‏ و RNA‏ در سلول‌ها و بافت‌ها به وسیله تیمار نمونه با 
پروب‌های تک زنجیره‌ای است که این پروب‌ها با توالی اختصاصی 
خود در نمونه هرید می‌شوند. 
عایق Insulator‏ 
توالی خاصی از 08۷۸ که از رونویسی یک ژن در یک سمت 
عایق توسط تشدید کنده‌های رونویسی (که در سمت دیگر عایق 


In situ hibri 


3 


ys‏ که مولکولهای غیرقطبی با بخش‌هایی غیرقطی از 
مولکل‌ها ره جمع با یکدیگر در محبط یی واس درد ت که 
واکنش آنها با مولکول‌های آب کمتر شود. اغلب این واکنش‌ها با 
پیوندها آیگریز نمده می‌شوند. 
Hyperpolarization‏ 
Sil Se‏ در لح سیتزلی Ale je‏ 
که ب طور معمول درد سوی غشاه پلاسمیی در هنگام امتراحت 
درد و مج به تسیل غنایی منفی Me‏ می‌شود. 
Hypertonic Sagi ya‏ 

در ارتباط با یک محلول خارج سلولی که به علت افزایش مواد 
محلل در آن, آب طی auld‏ اس از سلول خرج می‌شود. 
هیوتونیک Hypotonic‏ 

در ارتباط با یک محلول خارج سلولی که به علت کاهش 
cla‏ محلل‌ها gl»‏ آب طی jal ls‏ ورد سلول می‌شود 


IgCAMS Tg geCAM 
خانوادای از مولکول‌های چسبنه(اتصالی)سلولی که شامل‎ 
چندین مین ایمووگلپوین است و واکتش‌های سلول به سلول‎ 
در بافت‌های‎ Ualg و‎ CAM را انجام می‌دهد.‎ Ca2* مستفل از‎ 
مختلف تولید می‌شوند و از ترکیبات اتصالات سخت می‌باشند.‎ 
بدا‎ x) 
Immunity ایمنی‎ 
(ایمنی) بر علیه رات مضر قرارکرفتن در‎ Cali حانی از‎ 
که به‎ ob معرض پاتوژن‌ها که در در فرم است. پاسخ ایمنی‎ 
غیراختصاصی است و دیکری پاسخ‎ as سرعت عمل می‌کند اما‎ 
Sate ایمنی اکتسابی که چند روز بعد به طور کامل عمل می‌کند. اما‎ 
۴.۱ اختصاصی می‌باشد (شکل‎ 
(Ig) Immunoglobulin ایمونوگلبولین‎ 
B هر یک از پوئیهای سرمی که به وسیله سلول‌های‎ 
تولیدمی‌شوند و می‌تاند بهعنوان آنتی‌بادی عمل‎ ak ld 
همچنین در شکل متصل به غشاء بهعنوان بخشی از گیرده‎ as 
سلول‌های 1 می‌باشند.ایمووگلبلن‌هءبه پچ کلاس تقسیم‎ 
می‌شوند(ایزوتیب) و هر کدام خصوصیات عملکردی ویژه دارند.‎ 
(FTA و‎ TTA همچنین به آت‌بادی مراجعه شود. (شکل‌های‎ 
Immunoglubulin fold تاخوردگیایمونرگلبلین‎ 
موئیف ساختاری تکاملی که در آنتی‌بادی‌ها وجود دار‎ 
پروتئین‌های یرکروتیببه طور‎ ple رسیتور سلول‌های 7 و‎ 


اسی سلولی و مرلکولی 


1 
در شوایط آزمایشگاهی Invitro‏ 
ey‏ یا فراندی که در یک محیط عاری از سلول صورت 

می‌گیرد. گاهی اوقات به منظور شناسایی سلول‌های 
محیط کشت از سلولهای تکتر شده در رگنیسم lal‏ می‌شود. 
Invivo‏ 


در داغل بدن موجودزنده 
SL‏ یا فریندی که در یک Jpn‏ رکنیسم دستنخورده 

gil‏ میفد 

میانکنش یونی 

ود غر OMS‏ بین بون با بر بت( 

ار مفی gl)‏ که الب ند وی تمدهم‌شود 

۱۳3 ۳3 


Ionic interaction 
bon نا ویک‎ 


به اینوزیتول ۱ و ۴ و ۵ تری‌فسفات مراجعه شود. 
ایزوفرم Isoform‏ 
یکی از چندین شکل پروتین‌های مشابه که تولی اسید 
lel‏ آنها ننکی با هم فرق دارد ولی عملکرد کلی pl‏ با همم 
مشابه استءایزوفرمها Ay aCe yp)‏ وسیله ژن‌های مختلف با 
یک ژن منفرد که رونوشت اولیه آن تحت تأثیر پیش متناوب 
قرا گرفته است. ایجاد مشود 
ایزونونیک Isotonie‏ 
در ارتباط با محلولی که غلظت مواد محلول موجود در آن به 
حدی نیست که باعث حرکت آب به Bb‏ با خارج سلول شود. 
pH‏ ایزوالکتریک pH Isoclectree poit (PI)‏ 
محلولی که پروتئین حل شده با مولکول‌های باردار دیگر در 
آن بر خنتی پا می‌کنند و رین در یدان الکتریکی حرکت 
نمی‌کنند (شکل (EF‏ 


—— K 


کاریوفرین Karyopherin‏ 
خانوه‌ای از پروتتین‌های اننقالی هستند که به عنوان 
ایمپورتین و اکسپورتین یا هر دو صورت عمل می‌کند. هر 
ey by lo‏ بهتولی سیک (alts)‏ ویژه در پروئین‌های محموله 
متصل می‌شوند 9 به داخل یا خارج هسته حرکت Sg‏ 


Karyotype کاریوتیپ‎ 

تعداد oil‏ و pla JSS‏ از مجموع کروموزومهای متافازی 
یک سلول بوکاریوتی. 

Keratin کراتین‎ 


گروهی از پروئی‌های رشته‌ای حدواسط که در سلول‌های 
ابیتلیل وجود درند و داخل رشته‌های هترولیمری تجمع 


قزر درا جوگیری So‏ بر ان واکنش‌های نامناسب میان 
عناصر کنترل زن‌های مجاور ایجدنم‌شود. 
انسولین 

هورمون پتیدی که توسط سلول‌های  sale‏ انکرهنس 
تولید ی‌شود و جذبگلوکز به Bb‏ ماهیچه‌هاوسلول‌های چربی 
افزژیش gS Galan gyal snd.‏ سطح 5695 خون را 
ase 2 SU cee cl Se‏ ولا 


Insulin 


Integral membrane protein  لارگتنیا‎ ol 
eB هر پروتینی که رای یک با تعداد بخش‌های‎ 
NS دو لایهفسفولیبیدی‎ Se میباشد. این بخش‌های آبگریز در‎ 
همچنن به نها رین گذرندهغشاییتبزمی‌گویند‎ ash 
Integrin اینتگرین‎ 
خانوده بزگی از بژوتن‌های هترودیمری گذرنده غشایی که‎ 
عمل کرده و موجب انصال سلول به‎ ail به عنوان کیرندههای‎ 
خارج سلولی شده یا به عون مرلکرل‌های اتصال‎ lens wal 
سلولیباعث اتصال سلول بهسلول می‌شود.‎ 
(IFNs) Interferons (IFN) اینترفرون‎ 
گروه کوچکی از سیتکینها که & کینههای سعلح سلول‎ 


هدف متصل شده و موجب 2 


راتی در بیان ژن می‌شوند. این 
ات منجربه یک لت ضد ویرومی با سار age‏ سولی 


مهم در سیستم ایمنی می‌شوند. 
ایتروکین‌ها (ILs) Interleukins‏ 
گروهبزگی از سینوکین‌ها که بعضی از ها در باسخ به الهاب 
آزاد می‌شوند و موجب تکثیر و عملکرد سلول‌های 13 تولیدکننده 
dhl‏ در سیستم ایمنی می‌توند. 
رشته‌های حد واسط Intermediate filament‏ 
رشتههای اسکلت سلولی )4 قطر ۱۰ نانومترا که & وسیله 
پلیمریزاسیون ویژه در هر بافت ایجاد می‌شود و شامل زیر 
واحدهای پرتتینی مثل lagu S‏ لامن‌ها و رشته‌های عصبی 
می‌باشند. (شکل ۱۸۴۵ و جدول (VAN‏ 
اینتوفاز Interphase‏ 
دوره زانی Vb‏ چرخه سلولی شامل مراحل Gy‏ و 0 و 
Gy‏ میان یک فاز مینوزی و فازمیتوزی بعدی. (شکل ۱۱۷ و 
(te‏ 
اینترون 
بخشی از یک رونوشت اولیه(یابخشی از 21۸ که آن را 
رمزدهی می‌کند که در پردازش RNA‏ حذف شده و در MRNA‏ 
عملکردی و TRINA‏ و GLIRINA‏ بالغ وجود ندارد. 


Intron 


رشته پیرو Lagging strand‏ 
یکی از دو زنچیره DNA‏ خواهری که در چتگال 

همانندسازی JSS‏ می‌گیرند اینپا قسمت‌های ناپیوسته می‌باشند 
|قطات اوکازاکی) از جهت "۵ به ۲ ساخته شده بعدبه هم 


متصل می‌شوند. همچننبه رشته پیرو مراجعه شود. (شکل 


۳۰ 
لامینین Laminin‏ 
پروتلین هتروتریمری بزرگ ماتریکسی که در غشاء پا یافت 

می‌شود. 

Lateral Jay 
به بازولاتال مراجمه شود‎ 

Lateral inhibition مهار جانبی‎ 


فرایند مهم توسه‌یفتهبه واسطه سیگنال اس اين فرآیند 
منجر به ایجاد سرنوشت‌های مختلف سلول‌های مجاور شبیه به 
هم می‌شود. 
رشته پیرو Leading strand‏ 
یکی از دو زنجیره 4SDNA‏ در چنگال همانندسازی به 
وسیله سنتزپیوسته در جهت ۵ به ۲ تشکیل می‌شود. جهت سنتز 
رشته رهبر هم جهت با حرکت چنگالی هحانندسازی می‌باشد 
همچنین به رشته پیشرو مراجعه شود. (شکل ۳.۳۰ 
Lectira os‏ 
هر پروتئینی که محکم به قندها متصل می‌شود. لکتین‌هابه 
ن‌ها در شبکه آندوپلاسمی 
کمک کرده و sly‏ خالص‌ساری گلیکویروتین‌ها در کرومتوگرافی 
نمایی اسفاده می‌شود یا یبیدیزاسیون در روش در جا بهعنوان 
معرف شناسایی گلیکوپروین‌ها کربرددرند. 
زیپ Leucin zipper omg‏ 
موتیف ساختاری ماربیچ که از دو مارپیج » هومودیمر یا 
هترودیمر تشکیل شده است. که یک موئیف مشترک در بسیاری از 
فاکتورهای رونویسی بوکریوتی میباشند. همچنین بهکویل LS‏ 
مراجمه شود. 


LINES (Long interspresed element) 

عناصر طویل پراکند 
دستای از توتراسپوزن‌ها با طول ۶ یوب که یه در 
پستاندران فراوان هستن و تقریباً 1۳۱ از کل 0۱1۸] انسانی را 


تشکیل می‌دهند. 
پیوستگی Linkage‏ 
در علم زنتیک تمایل دو Bale‏ مختلف روی کروموزوم‌های 


مشابه بای به ارث رسیدن همره با هم. هر چه دو جایگاهبه هم 


می‌پابند 
کیلوکالری 
به کالری مراجعه شود. 


Kilocalorie (KCal) 


Kinase 
آنزیمی که 04,5 فسفات اننهای ۸۲۳ را به یک سوبسترا‎ 
فسفریله کنده سرین, تئونین یا‎ USES Sting می‌کند.‎ 


تروزینهای وبژه نفش مهمی در تنظیم Caled‏ بسیاری از 
پروتین‌های لولی اند همچنین به فسفتاز مراجعه شود 
(شکل (eT‏ 
ین 
گروهی از روتتیهای حرکنی که با Jalil‏ انرژی حاصل 
ار ATP‏ سمت Indy gl‏ حرکت میکنند کینزی‌ها 
silica‏ وزیکول‌ها و اندمک‌ه را جایچاکده و در طی مت در 
حرکت کروموزومها نقش دارند. (شکل ۲۱۸۱۹ ۱۸۷۱ 


Kinesin 


انرژی جنیشی Kinetic energy‏ 
آنرزی حرکتی متل حرکت مولکول‌ها, 
کینهتوکور Kinetochore‏ 


ساختار پروتئینی چند لایه که در نزدیکی سانتروزوم هر 
کروموزوممیتزی قرر دشته و از ان منطقه Lay,‏ به سمت 
قطیین دوک سلول Lael‏ ونقش Sid‏ در حرکت کروموزو‌ها 
به قطبین دوک در حلی آنفازدرند. (شکل (VANE‏ 
Km Km‏ 

پاراتری که نشان‌دهنده تمایل یک آنزیم برای سویستا 
می‌باشد و باب یا غلظت سوبسترا در نصف سرعت حداکثرواکنش 
است. همچنین بهآن eat‏ میکنیلیس نیز ee fal gh‏ 
Km‏ که نشان‌دهنده تمایل پروتئین انتقال‌هنده به مولکول 
la ey lis‏ یک رسپتور ه لیگندش میباشد نیز وجود درد 
خاموش کردن Knockdowa, siRNA SIRNA‏ 

روشی آزمیشگاهی sly‏ جاگیری از رجمه MIRNA‏ 
که با استفاده از SIRNA‏ صورت می‌گیرد. این روش برای کاهش 
فعالیت یک پروتتین به ویژه در ارکانیسم‌هایی که بیرو روش‌های 
ژنتیکی کلاسیک برای جداکردن فقدان عمل جهش یافته‌ها 


نیستند. می‌باشد. 


تخریب زنی Knockout’gene‏ 
غیرفالسازی انتخابی ژن ویژه با جایگزین کردن آن با یک 
JI‏ غیرعملکردی (مختل شدم) در یک ارگانیسم طبیعی, 


ات 


Pes |‏ اسی سلولی و Pye‏ 


دو دسته J‏ سلول‌های سفید خون که مولکل‌های WB‏ 
(Way)‏ را تتخیص داده و در پاسخ ایمنی شرکت می‌کنند 
مفوسیت‌های B‏ (سلول‌های | مسژول نبودسازی سلولهای 
das Sh 4g‏ ویروس‌ها, سلول‌های بیکانه و سلولهای 


سرطانی می‌باشند 

یزشدن Lysis‏ 
sag‏ یک سلول به وسیله شکستن فشای پلاسایی Ty‏ 

شدن محتو 

Lysogens vind 


پدید‌ای که در آن DNA‏ ویروس در سلول باکتری 
با کریوفژ) ورد نوم سلول میزبان م‌شود و sha‏ با DNA‏ 
باکتری همانندسازی شده ولی بیان نمی‌شود. فعال‌سازی بی 
pe‏ © شکلگیری رات ویروسی جدید شده و در نهایت موجب 
5d‏ سلول می‌شود. 
یزوزوم Lysosome‏ 

اندامک کوچک که درای pH‏ داخلی FD‏ بوده و شامل 
آنزی‌های Stan‏ میباشد و در تجزیه ماد اد سده به 
وسیله آندوسیتز ely‏ سلولی در خودخواری نقش داد 


مرحله Gite‏ 
به چرخه سلولی مراجعه شود. 
مولکول بزرک 
هر مولکول پلیمری بزرگ (مثل Sebel‏ پلی‌ساکارید 
Sloan‏ رای جرم مولکلی بیش از چند هر ون میباشد. 
ماکروفاز Macrophage‏ 
لکومیت‌های فا کوسيتوزکننده که پاتوزن‌ها را از Garb‏ 
گیرنده‌های شبیه (Toll - Like receptor) Toll‏ تشخیص 
می‌دهند. نها به نون سول‌های ارنهدهنده Gi‏ میباشند و 


Macromolecule 


کمپلکس سازگاری بافتی 
یک سری از ژن‌های مجاور |همسایه| که مولکول‌های 
MHC‏ دسته | و 11 و Ro‏ پروتئین‌ها را رمزدهی می‌کنند. برای 


gis al)‏ همچنین بعضی بروتئینهای کمبلمان ضروری 

می‌باشند.تکیب در موش و انسان HLA‏ تامیده می‌شود. 

بدخیم Malignant:‏ 
در ارتباط gag‏ سلول‌های توموری که A‏ بافت‌های 


نزدیک‌تر باشند فراوانی نوترکیبی میان آنها کمتر و پیوستگی بین 
apie pte lel‏ 
Lipid de‏ 

هر موکول آلی که نامحلول dye‏ اما در الالهای آلی 
غیرقطبی حل می‌شود کلاس‌های اصلی آن‌ها شامل اسیدهای 
we‏ امرویها وتری‌کلیسریدهامی‌باشد. 

Lipid - anchored membrane protein 

ایی منصل به aed‏ 

هر پروتئینی که از طریق یک یا چند پیوند کووالان بد 
slang S‏ لیییدی موجود در دو لایه فسفولیپیدی غشاء سلولی 
اتصال یاب 
رفت لییدی Lipid raft‏ 

ذُمین‌های کوچک در gladly LEE‏ که از کلسترول, 


لیوپروتنین Lipoprotein‏ 
هر پروتئین بزرگ محلول در آب و ترکیب لیپیدی که لیپیدها 
را به بدن متصل می‌کند. همچنین به لیپوپروتئین‌های با وزن 
مولکولی کم مراجعه شود. (LDL)‏ 
لیوزوم Liposome‏ 
ساختار کروی شکل دو لایه فسفولیییدی که درون آن آب 
وجود دارد و در محیط آزمایشگاهی از فسفولیپیدها و Veco!‏ 
پروتین‌های غشایی ساخته می‌شود. 
جایگاه Locus‏ 
جایگاه به خصوص یک ژن روی یک کروموزوم. همه 
آل‌های ویژه یک ژن جایگاه‌های ژنی مشایهی را اشفال می‌کنند 
تکرارهای اتتهایی طویل Long terminal repeats (LTRs)‏ 
تولی تکراری مستقیم. که بیشتر از ۶۰۰ جفت بازداشته و در 
طرفین مناطق رمزدهی کننده DNA‏ رترو ویروسی الحاق شده و 
در رتروترانسپوزون‌های ویروسی قرار دارد. 
Low density lipoprotein (LDL)‏ 
لیوپروتئین‌های با چگالی کم 
لیسپوبرونین‌های بسا وزن صولکولی کسم: یک گسروه از 
یروت ین 1-۱۰۰ که یک ناقل اسلی 
کلسترول در تشکیل استرهای کلستربل در بفت‌هاءبهویژه در کبد 
م‌باشد. 
لومن Lumen‏ 
فضای داخل Jia lay ISL‏ رگ یا روده) ا حجم داخلی 
از یک ترکیب متصل یه غشاء در یک سلول 


Lymphocytes 


ca‏ پیندی چنین a‏ که از سول‌های سازمان اه و 
سلول‌های متصل بهحلت سست تشکیل شده است وازمزورمو 
ندرم در جنران مشتق می‌شد. 
مزودرم. Mesoderm‏ 

ید انیا سه لاه seit cn Saige te gel‏ 
apg‏ 5 ردو مشاء نورد بفت‌هایبیندی, ماهبچه. 
خون و دیگر بافت‌ها می‌باشد. (شکل ۲۱:۴ و ۲۲۱ 


Messenger RAN Sa RNA 
مراجمه شود.‎ mRNA به‎ 
Metaphase متافاز‎ 


مرحل‌ای از یتوز که در آنکروموزم‌هامرکمند ویه دوک 
میتوز در قسمت استوایی آن متصل می‌شوند اما هنوز جداسازی 
آن به سمت قطبین دوک شروع نشده asl‏ (شکل (ATT‏ 
متاستاز Metastasis‏ 

اتسار سلول‌های سرطانی از محل منشاءشان و اترر نا 
در جایگاه‌های ثانویه رشد. 


MHC MHC 
ترکیب اصلی سازگاریبانتی مرجعه شود.‎ & 
MHC molecule MHC مولکول‎ 


egy IS‏ که پپتیدهای منتق از پرونین‌های بیگانه و 
خودی روی سطح سلول را ائه ی‌دهد و برای له نتی‌ژن به 
سلول‌های T‏ ضروری می‌باند دسته Lyd) MHCI‏ در همه 
سلول‌های هسته‌دار بان می‌شود. مولکول دسته ۱۸۲/6۱ در 
سطح سلول‌های اران‌دهنده نت‌زن بیان می‌کردد. (تکل ۲۴-۲۳ 
(ere,‏ 

Micelle ne 
تجمع کروی از فسفولیپیدهای محلول در آب یا مولکول‌های‎ 

اسفی‌پتیک دیگر, که خودبهخودی در محلول آبی تشکیل 

می‌کردند. (شکل (Vee‏ 

Michaelis constart ثابت میکئلیس‎ 

میکایلیس؛ Ke oy‏ مراجمه شود 


ریزرشته Microfilament‏ 
sess,‏ اسکلت سلولی BL)‏ ۷ نانومتر) که به وسیله 

پلیمریزه شدن اکتین کروی (G)‏ ایجاد می‌شوند. همچنین به آنها 
رشته‌های اکتین تیز می‌گویند. ربزرشته‌ها در انقباض ماهیچه‌ها: 


snes‏ حرکت سلول و سیر عملکردهای pe‏ نقش مهمی را 
ll‏ ی‌کند 
۸ کوچک ro RNA‏ 


به MRNA‏ مراجعه شود 


طبیمی اطراف خود حمله می‌کنند و متاستاز انجام می‌دهند. 

همچنین بهخوش‌خيم مرجعهشود. 

4۸۴ کیناز MAP Kinase‏ 
خانوادای از روتینی کینازهایی که در پاسخ به تحریک 

سلول بهوسیله فاکتورهای رشد مخخلف فمال می‌شوند وبا 

فسفریلهکردنفکتورهای رونویسی ویژه و پروتینهای هدف 

دیگر باعت پاسخ سلولی می‌نوند. (شکل ۱۶۲۶ و (FIV‏ 


سوعت حداکثر Maximal velocity‏ 
سرعت Sis‏ به ۷0۵۲ مراجعه شود. 
حس‌گرهای Mechanosensor SoBe‏ 


هر یک از چندین نوع ساختارهای حسی که در بافت‌های 
مختلف جای دارند و به تماس‌های محیطی و حرکت‌های دست و 
پا و سره در دو دما پاسخ می‌دهند. 
میانجی Mediator‏ 

ترکیب چند پروتین Sip Jone‏ که یک بل مولکولی abe‏ 
فمال‌کننده‌های روتویسی متصل شده به یک تشدیدکننده و RNA‏ 
پلیمرز 1 دریک پسروموترتشکیل می‌دهند. به عنوان یک 
فال‌کننده در تحریک رونویسی عمل می‌کند. (شکل ۷۴۱« 
wer‏ 
Meiosis im‏ 

نوع خاصی از meal‏ سلولی در یوکاربوتها که طی بلوغ 
سلول‌های iyo bl aah‏ و امل دو مرحله نقسیم هسنه و 


سیتوپلاسم است. دارای یک مرحله از همانندسازی DNA‏ بوده و 
به تتکیل چهار سلول هاپوند(کامت‌ها از یک سلول 
apd‏ (شکل (OF‏ 


پتانسیل غشایی Membrane potenti‏ 
تفاوت پتنسیل الکتریکی در د سوی غشاء که به واسمله 
فزونی یون‌های مثبت (کانیون‌ها) در یک سمت غشاء و یون‌های 
منفی [آنیون‌ها) در سمت دیگر اد می‌شود. (شکل ۱۱۸۷ 
و۸ 
ناقل غشاء 
واژهای کلی برای هر پروتئین اینتگرال غشا که تحرک یک یا 
چندین بون ویزه با ملکولهای کوچک از غشاء سلولی را بدون 
توجه به مکانیسم انتقالی, انجام می‌دهد. 


Membrane transport protein 


مریستم Meristem‏ 
گروه ala‏ افته بر تمازی از la Joe‏ تقسیم شونده که 

در نک ساقه و sin‏ ال رد als‏ حفظ می‌شوند همه 
ale slash‏ از مریستم متشه pS‏ 
مزانشیم مها 


اسی سلولی و مولکولی 


is) 


عامل پیش پرنده میتوز ۰۰ Mitosis - promoting factor‏ 
به MPF‏ مراجعه ود 
دوک میتوزی Mitotic spindle‏ 


ساختار مقتی تخصص یافه که طی میتز در سلول‌های 


ریزلوله Microtubule‏ 
رشته‌ه‌ای اسکلت سلولی (ا قطر ۲۵ ناتومتر) که به وسیله 
پلیمریزه شدن مونومرهای تویولین » و B‏ شکل می‌گیرند و ارای 


بوکاریوت ایجاد می‌شرد و کروموزوم‌ها روی آن قرا گرفته و آنها | 
به قطب‌های مختلف سلول تقسیم شده: حرکت می‌دهد. همچنین 
دستگاه میتوزی نیز تامیده می‌شود. (شکل (ASE‏ 


عنصر متحرک Mobile DNA element DNA‏ 
به عناصر قابل انتقال dele DNA‏ شود. 

جاپرون Molecular chaperone IS‏ 
به چاپرون مرجعه شود. 

مکمل شسدن مولکولی Molecular compementry‏ 


توع اسب قفل و کلی میان اشکال, بارها,آبدوستی و یا 
دیگر خصوصیات فیزیکی دو مولکول یا دو بروتلین که چنین 
واکنش غیرکوولانمیان آنها رای نزدیک‌تر کردن‌شان تکل 
oS‏ 

‘Molecular markers, DNA based 

مولکول‌های مارکر بر اساس DNA‏ 
لی‌های Ger DNA‏ گونه‌های یکسان موجودات زنده 
متنوع می‌بشند[چندشکلی 0۱۷۸) و در Olle‏ پیوستگی در 

ژنتیک مفید هستند و شامل WRELP‏ می‌باشند. 
آنتی‌بادی مونوکلونال Monocloral ontibody‏ 

hal‏ که به وسیله یک سلول B‏ تولید می‌شودبتاراین 
این پرنتین هموژن یک آنتی‌ژن منفرد و اختصاصی (opal)‏ | 
تشخیص می‌دهد و می‌توند a‏ طور آزسایشگاهی با استفاه از 
هیبریدوما تولید گردد. 
مونومر 

هر مولکولی که به طور شیمیایی به سایر مولکول‌های منایه 
خود متصل شده و یک پلیمر را شکل می‌دهد مثل اسید آمینه, 
نوکلتوتیدها و مونوساکاریدها, 


Monomer 


Monosaccharide مونوساکارید‎ 

هر قند ساده با فرمول ,(61020) که در آن 12۲-۷ 
athe‏ 

مورفوژن (ریخت‌زاا Morphogen‏ 


یک مولکول سیگنال که هویت یک سلول را در طی تمایز 
مشخص می‌کند. این ار با توجه بهغلظت این مولکول انجام 
می‌گیرد. 
موتیف ساختاری 
ترکیب ساختاری سهبعدی و دوعدی در پروتنین‌ها که اغلب 


Motif, structural 


قطییت ساختری و عملکردی ody tam‏ از sal‏ اص ار 
ab je‏ دوک میتوزی و سایر ساخخارهای سلولی می‌باشند. 
(شکل VAT‏ و 
Microtubule - associated Protein (MAP)‏ 
پروتین‌هایمتصل بهریزلوله (MAP)‏ 
هر پروتتینی که به یلها منصل شده و پایدری آنها را 
تتظیم می‌کنند. (شکل ۱۸۱۴ و ۱۸0۵ 
Microtubnle organizing center‏ 
مرکز سازماندهی ریزلولهها 
به 1/706 مراجعه شود. 
میکروویلی Microvillus (microvilli)‏ 
Gla Sully‏ کوچک esd ay‏ غشاء در claw‏ سلولهای 
جالوری که شامل مرکزی از laa ty‏ اکتین te‏ 
میکروویلی‌هایزیادی در سطلح جذبی سلو‌های ابیت روده 
وجود درد این میکرووییها سح جذب مود oll‏ را قزیش 
می‌دهند. (شکل WEF‏ و 94 
۸ کوچک Micro RNA , miRNA‏ 
هر یک از laRINA‏ داخل سلولی کوچک که دارای ۲۰.۳۰ 
نرکلتوتید هستند و از نواحی دو رشته‌ای با ساختارهای شانویه 
سنجاق سر در RNA‏ طویل adsl‏ تشکیل las‏ یک رشته از 
miRNA‏ بالغ متصل شده و یک ترکیب RNA‏ القاءکننده 
خاموشی (RISC)‏ ایحا می‌شود. ان ترکیب از ترجمه MRNA‏ 
Gam‏ هیبرید شده به چندین پرونتین به طور ناقص با MIRNA‏ 
جلوگیری می‌کند. چندین 181۸ باید با یک MRNA‏ منفرد 
دو as,‏ شوند تا ترجمه آن جلوکیری به عمل آورند. همچنین به 
SIRNA‏ مراجه شود (شکل AYO‏ و (AXE‏ 
میتوکندری Mitochondrion (mitochondria)‏ 
یک اندامک بزرگ که توسط غشاء فسفولییدی دولایه احاله 
شده و حاوی DNA‏ بوده و فسفرلاسیون اکسیداتبو را انجام 
می‌دهد که به موجب J‏ بیشترین ATP‏ در beg Spe‏ تولید 
می‌شود. (شکل ۹ و ۳۶ 
متوزن Mitogen‏ 
فرآیندی در سلول‌های برکربوتی که به موجب آن هسته 
تنسیم شده و دو هسته خواهری مشایه با کروموزوم‌های دیپوئید 
تولید می‌کند. همچنین به سینوکینتر و میوز مراجعه شود. (شکل 
(arr‏ 


a -— Eo 


Mutagen 
یکی که القءکننده چهش می‌باشد.‎ 
Mutation 
پایار در توالی نوکلئوتید یک کروموزوم و اغلب‎ Aly یر‎ 
در یک ژن که معمولاً متجر به تغییر در عملکرد محصول ژن‎ 
می‌شود.‎ 
Myelin sheath غلاف ملین‎ 
سلولی تخصص یافته و تود‌ای شکل که یک لاه‎ alae 
عایق اطراف اکسون مهرهدران تشکیل داده و سرعت هنایت‎ 
۲.۱۵ می‌دهد.(کل‎ bl یم‌های عصبی‎ 
Myofibril میوفیبریل‎ 
یک ساختار ند در سیتپلاسم سلول‌های ماهیچه‌ای نتامل‎ 
ردیف تکراری منظم از سارکومرها که از رشتههای ضغیم‎ 
و رشته‌هاینازک (اکتین) تشکیل شده‌اند. (شکل‎ (sine) 


(vere 


میوزین‌ها Myosins‏ 
دسته‌ای از lacey‏ حرکتی که با حریک اکتین دای 
فالیت ATP‏ آزی می‌شوند میزین‌ه به هنگماقباض ماهبجه 
و سیتکنز و همچنین به هنگامجاب‌چاییوزیکول‌ها در طول 
رشههایاکتین حرکت می‌کند. 


۳۳ 


ایجاد می‌شود. همچنین آن را 
تاخوردگی ساختری نیز tli‏ یک موتیف ساختری درای یک 
ساختار inte‏ ویژه بو lel‏ عملکرد بخصوصی را اتجام 
می‌دهد. 


به وسیله تولی اسید آمیه‌ای و 


Motor protein Sr پروتنین‎ 

عضوی از دسنه به خصوص آنزیم‌های مکانو شیمیایی که از 
انرژی هیدرولیز ATP‏ برای حرکت خطی یا چرخشی استفاده 
iS‏ همچنن a‏ نها حرکت‌دهندههای مولکولی نیز می‌گویند. 
همچنین به دانتین, کینزین و میوزین مراجمه شود. 

MPF (mitosis - promoting factor) 

عامل پیش برنده میتوزی 

aly IS هترودیمری که از سیکلین میترزی و‎ cat 
تشکیل ده و باعت ورود سلول به میتوز و به‎ CDK) سیکلین‎ 
وسیله فسقریلامیون پروتی‌های به خصوص می‌شود.‎ 
mRNA (messenger RNA) پیک‎ 

هر RNA‏ ترتیب اسیدهای آمینه را در پروتئین مشخص 
می‌کند Je)‏ ساختارالیه) 9 به وسیلهرونویسی DNA‏ به واسطه 
آنزیم RNA‏ پلیمازتولید سی‌شود. در bey Mp‏ آخاز تولید 
RNA‏ |رونوشت (Ady!‏ تحت تأثیرپردازش برای ایجاد MRNA‏ 
JIS ab‏ می‌گیرد. همچنین به ترجمه مراجعه شود. (شکل ۱۴۱۵ 


N 


NAD* (nicotinamide adenine dinocleotile) 
دی‌نوکئوتید)‎ gi! sel (نیکوتین‎ NAD 
dre ال الکترون به کر‎ Sie 4 مولکولی آلی کوچک که‎ 
و این عمل را به وسیله پذیفتن دو الکترون از یک مولکول‌دهنده‎ 
۲:۳۵ محلول انجام می‌دهد. (شکل‎ HP یک‎ 
NADP* (nicotinamide adenine NAD 
dinocleatide phosphate) 
(نیکوتینآمیدآدنین دی‌نیلن‌تید فسفات)‎ NADP* 


mRNA - exporter خارج‌کننده‎ mRNA 
حاوی فرات‎ MRNA پسروتین هسترودیمری که به‎ 
متصل شده و آن با از‎ (MRNPS) ریونکویوتشن‌ها‎ 


سیتویلاسم به وسیلهواکتش با نوکنوپورینهابه صورت کذر در 
کمپلکس منافة هستهای اتقال می‌دهد. (شکل 0۸۲۲ 
MTOC (microtubule - organizing center)‏ 
مرکز سازماندهی ریزلوله‌ها 
واژه عمومی برای هر ساختاری مثل سانتروزوم, دوک فطبی و 
جسم پایه که ریزلول‌ه را در سول‌ها شکل می‌دهد. (شکل ۱۸۵ 
Multiadhesive matrix proteins‏ 
پروتیئ‌های چنداتصالی ماتریکس 
گروهی از برتلینهای طویل ناف یذ S‏ 4 تریات دیگر 


شکل فسفری SNAD*‏ به صورت ممتد در طی فتوستتز 
به عنوان یک ناقل الکترون در مسیر بیوسنتزی عمل می‌کند. 
Na*/K* ATP ase‏ 
GIATP - Nat iK‏ 
یک پمپ ATP‏ آر که با هیلرولیز ATP‏ برای خارج ساختن 
yNat bay‏ داخل نمودن یین‌های KF‏ جفت می‌شود و به 
طورکسترده مسئول حنظ غللت داخل سلولی K+ (95) Na*‏ 


ماه leas;‏ خارج سلولی و گیرنههای chan‏ سلولی متصل 

می‌شوند و این el‏ ماتریکس را به LEE‏ سلولی متصل 

id‏ متال‌هایی زاين aging‏ امین یک ترکیب اصلی 

غشاء پایه و فیرونکتین که در بسیاری از بافتها وجود درد 

می‌باند. 

چندزیرواحدی Maltimerie‏ 
پروتین‌هایی که شامل چند زنجیره پلی‌بپتیدی (یازیرواحد) 


محصولاتی را ترشح می‌کنن. این محصولات د التپاب شرکت 
کرده و بهپاک‌سازی پاتوزن‌های مهاچم کمک Sige‏ 
Nicotinamide adenine dinocleotid‏ 
یکوتینآمیدآنین دی نرکنتید 
به NADT‏ مراجعه شود. 
phosphate‏ ۱ 
تیکوتینآمیدآنیندی‌نوکنونید فسفات 
به NADP‏ مراجعه شود. 
الیگوساکاریدهای متصل بد N- Linked oligosaccharideN‏ 
زنجیره الیگوساکاریدهای منشعب که به زنجبره جانبی گروه 
اسید آمین‌ای از یک آسپاراژین در یک گلیکوپروتتین متصل 
می‌شود. همچنین به لیگوساکارید متصل به 0 مراجمه شود. 
Nociceptor‏ 


نوسیسپتور 

حس‌گرهای مکانیکی که به درد مرتبط با بافت صدمه دیده 
بدن پاسخ می‌دهند و به وسیله ترومای مکانیکی,تبه لکتریسته 
شدن (برق) پاسخ‌های شیمیایی ایجاد می‌شوند. 
میانکنش‌های غیرکووالان . Noncovaluat interaction‏ 

هرواکتش شیمیایی نسبتاً فمیف که در آن الکترونی به 
اشتراک گذارده تمی‌شود. (شکل ۲۶و (TAT‏ 
غیرقطبی 

در ارتباط با مولکول یا سختاری که فاقد هر باراکتریکی یا 
gill gig‏ بارهای cate‏ و منفی می‌باشد. به طور گلی 
مولکول‌های غیرقطبی کمتر از مولکول‌های فطبی در آب حل 
می‌شوند و اغلب در آب نامحلول می‌باشند. 
لکه گذاری نورتون Northern blotting‏ 

روشی برای تشخیص GLARNA‏ ویژه که به وسب 
الکتروفورز تفکیک cyl sland‏ کار با هیبریدسازی rage RNA‏ 
نظر با یک بروب نشاندار DNA‏ صورت می‌کیرد همچنین به نکه 
گذاری ساترن مراجعه شود. (شکل ۵۷ 
جسم هسته‌ای 

acl‏ کروی و سخت تخصص يافته عملکردی در هسته که 
شامل پروتین‌های ویژه Atle RNA‏ و در تجمع کمپلکس 
ریونکنوپروتنها (RNP)‏ عم کرده و بیشترین نوع SE‏ 
جسم هستهای و هستک‌ها می‌باشند. 


Nonpolar 


Nuclear body 


پاکت هسته‌ای Nuclear envelop‏ 
ساختار دولایه غشایی که اطراف هسته | احاله می‌کن. غشاء 
خارجی به شبکه آندوبلاسمی متصل می‌شود و دولایه غشاء با 
کمپلکس like‏ هستهایروزن‌دا (JRL)‏ می‌شون. (شکل 
re‏ 


)3( در لول‌های جانوان میبشد.اغلب پمپ سدیم بتاسیم 
نامیده می‌شود. (شکل (VAY‏ 
سلول‌های کشنده Natural Killer (NK) cells aud‏ 
سلول‌های کشنده ipl ane‏ سیستم یمنی نی که به طور 
غیراختصاصی سول‌های te eg‏ ویروس و سلول‌هایتوموری را 
تشکیل داد و آنها راب می‌برند. (شکل ۲۳ 
نکروز Necrosis‏ 
مرک سلولی در نتيجه آسیب باتی یا سایرامراض است و 
Ve‏ ترم و CASE‏ سلول و آزاد شدن محتویات آن مشخص 
می‌شود. در مقایسه با آپوبتوزبه کار می‌رود. 
slay‏ عصبی Neurofilaments (NFs)‏ 
گروهی از پرونئین‌های رشتهای حدواسط که فقط در نورون‌ها 
وجود درد و در ساختر اکسونی و سرعت دادن به انتقل پنانسیل 
عمل در جهت اکسونی شرکت می‌کنند. 
نورون (سلول عصبی) Neuron (nerve cell)‏ 
هر کدام از سلول‌هایی که پیام‌های عصبی را در سیستم 
عصبی هدایت می‌کنند یک نورون شامل چسم سولی, تعدادی 
aay‏ کوچک منشعب (casts)‏ ویک زانده طویل (کسون| 
می‌بشد. (شکل ۲۳۰۱و (TTF‏ 
میانجی عصبی 
مولکول سیگذل‌دهی خارج سلولی که توسط نورون 
پیش‌سیاپسی در یک سیاپس شیمیایی a‏ شده و یک سیگنال 
به نورون پس‌سینایسی منتقل می‌کند پاسخی که به وسیله 
میانجی عصبی تحریک می‌قود شامل پاسخ‌های تحریکی یا 
مهاری است و توسط گیرنههای پس‌سینایسی بسلول تشخیص 
داده می‌شوند. (شکل ۲۲۱۹ و ۲۳۲۰ 
نوروتروفین Neurotrophin‏ 
خانوادهای از فاکتورهای نروفیکی ساختاری و عملکردی که به 
گیرنه‌های 718165 متصل شده و برای حیات نورون‌ها ضروری 
هستند و شامل فاکنر رش عصبی (۱۷) و 9950 نوروتروفیک 
مشتق از مفز (BDNF)‏ می‌باشد. 
نورولاسیون 
شکل‌گبری ولد عصبی به وسیلهتاخوردن صفحه عصبی, در 
جنین مهره‌ران و بخشی از اتودرم که به ساختر عصبی تمایز 


Neuro transmitter 


Neurolation 


میء 
نوتروفیل Neutrophils‏ 

لکوسیت‌های فا گوسيتوزکننده که به سمت بافت آسیب‌دیده 
جذب شده وبه طرف آن حرکت می‌کنند. تونروفیل‌های فعال 
سینوکینها و نزیم‌های کشندهباکتری‌ها Se)‏ لیزوزیم) و دیکر 


| »—— Ea 


استری Cd ty‏ قندی و به طر کلی ه فسمت ۵1 مولکول قد 
Jat‏ شده لست. RNA yDNA‏ پلیمرهایی از نگلئونیدها 


امین هسته‌ای Nuclear lamina‏ 
ته که از whet,‏ 


a‏ و بهترتب Jolt‏ داکسی‌ریوز و ربوز می‌بنند. (شکل 
۶ 9 جدول )0( 
هسته Nucleus‏ 


نامک غشاءاربزرگی در سلولهای یوکاریوتی که حاوی 
DNA‏ سانده ریوزوم است. ستز برازش y RNA‏ جمع شدن 
رییوزم‌ها در هسته تفا می‌افتد 


0 


Okazaki fragment قطعات اوکزاکی‎ 

قطمات ۷۸( (کمتر از ۱۰۰۰ از کمک رشتهای کوچکی که 

در طی gy dy fae‏ در همانندسازی 1088 شکل می‌کیند و 

به سرعت به وسیله 100۸ لیگاز بد هم متصل می‌شوند تا یک 
زنجیره ممتد DNA‏ تولید کنند. (شکل (fete‏ 


Oligopeptide 
یک پلیمر خطی کوچک با ندازه متوسط که از اسیدهای آمینه‎ 
تشکیل شده وبه وسیهپیوندهای پتیدی به هم متصل شد‌اند‎ 
استفاده می‌وند.‎ Soho و الیگویتید الب به طور‎ cy وژه‌های‎ 
0 Linked oligosaccharid 0 الیگرساکارید متصل به‎ 
زنجیره الیگوساکارید که به گروه هیدروکسیل یک سرین‎ 
باتتونین در یک کلیکویرونتین متصل می‌نود همچنین به‎ 
مراجعه شود.‎ Ng لیگوساکارید متصل‎ 
‘Oncogene انکوژن‎ 
سلولها در محیط کشت یا در‎ Jats نی که محصول آن در‎ 
SS سرطان در جانور دخیل است. اغلب ژن‌های توموری»‎ lil 
طبیمی می‌باشند. (بیش ژن نوموری یا‎ oj جهش بافته یک‎ 
فایدهای تفسیم سلولی یا رشد سلول‎ JS پروتانکوژن در‎ 
۲۵-۱ دخیل می‌باشن. (شکل‎ 
پروتئین توموری‎ 
AS که توسط الکوژن رمزدهی می‌شود موجب‎ Ayn 
جهش یافته از یک‎ JES غیرطبیعی سلولی می‌گردد و ممکن است‎ 
پروتنین طبیعی غیرتنظیمی یا یک پرونتین طبیعی باشد که به‎ 
در یک ارگلیسم تولیدمی‌شود.‎ alas! در زمان یا مکان‎ hl 
‘Open reading frame (ORF) قالب خواندن‎ 
به وسیله کدون پایان در یکی از‎ SSDNA مناطقی از توالی‎ 
قالب‌های خواندن نوکتوتبدهای سه‌تایی قطع نشده است. یک‎ 
تعداد ۱۰۰ کدون‎ a Lyd با یک کدون شروع آغاز شده و‎ 


Oncoprotein 


شبکه lt,‏ در سطلح داخلی غشاء 
حدواسط لامین تشکیل شدهاست. (شکل ۲۰-۱۴ 
کمپلکس dite‏ هسته‌ای Nuclear pore complex (NPC)‏ 
ساختار چد پروتینیبزرگ که ب قدر زد از نوکئوپوریها 
تشکیل شده و در عرض دولایه پرشش غشایی هسته امتداد 
Wag, tbo‏ و مولکول‌های کوچک از طریق I LANPC‏ 
Hig‏ و ریبونکنوپروتتین‌ا به صورت انتخابی از طریق 
ها باکمک پروتین‌های محلول منتقل می‌شوند. (شکل 
(ery‏ 
گیرنده هسته Nuclear receptor‏ 
عضوی از یک دسته کیرنه‌های داخل سلولی که به 
مولکول‌های محلول در لپید Ste)‏ هوربون‌های استررئید| متصل 
می‌شوند. تدکیل کمپلکس‌های کیره IS‏ رونویسی را فعال 
می‌کند. همچنین ابرخانوده گیرنده استروئید نامیده می‌شود SSA)‏ 
(1s‏ 
Selig sel‏ 
یک پلیمری از نوکلئوتیدهای متصل به هم از طریق 
lasing‏ فسفودی‌استری DNA‏ و J RNA‏ اسیدهای نوکالیک 


Nucleic acid 


اصلی در سلول‌ها هستند. 

نوکلتوکپسید. Nucleocapside‏ 
کبسید ویروسی اسیدنوکیک 

هستک ساصها۱ 


ساختار بزرگ در هسته سلول‌های یوکاریوتی بوده و سنتز و 
پردازش RNA‏ در هستک و زیرواحدهای ریبوزوم‌ها در آنجا جمع 
می‌شوند. 
نرکلنوپورین‌ها Nucleoporins‏ 
گروه بزرگی از پروتین‌ها که کمپلکس منفذ هسته‌ای را 
می‌سازند. یک دسته (ننوکلئوپرونئین (FC‏ در ورود و خروج 
هسته‌ای شرکت می‌کند. 
توکنوزید Nucleosid‏ 
یک مولکول کوچک که از بزپورین یا یریمیدین متصل به 
ges) iste‏ با اکسی‌رییز) تشکیل شده است. 
نرکنوزوم 
واحد ساختاری کرومانین شامل یک مرکز صفحه‌ای شکل از 
پروتتین‌های هیستون که قطم‌ی به طول ۱۳۷ جفت باز از 
DNA,‏ به دور آن پیچ خورده است. (شکل (PNA‏ 
نوکلئوتید Nucleotid‏ 
یک نولئوزید با یک یا چند گروه فسفات که به وسیله پیوند 


Nucleosome 


Site ie ins زا ستر‎ 


pS3 protein PS3 پروتئین‎ 

محصول زن مهارکننده توموری است و در جلوکیری از آسیب 
DNA‏ ساول‌ها نقش مهمی درد جهش غیرفنل در ژن PSB‏ در 
بسیاری از سرعان‌های انسانی ایجاد می‌شود. (شکل (TON‏ 
زن‌های Pair - rule genes pair - rules‏ 

یک گروه از زن‌ه که در نورهای متنوب در 
قدامی, خلفی جنین اولیه دروزوفیلا بیان می‌شوند. همه نی 
فاکتورهای رونویسی را رمزدهی کرده و همراه با ژن‌های 220 و 
زن‌های segment - polarity‏ در aba!‏ قطمات بندی در 
حشرات عمل می‌کنن. (شکل (IVC‏ 
پاراکرین 

در ارتباط با مکانیسم سیگنال‌دهی بوده و در آن سلول هدف 
به یک مولکول سیکنال (مثل فاکتور رد و میانجی عصبی) که به 
وسیله سلول‌های نزدیک تولید شده و با نتشار به سلول هدف 
می‌رسند پاسخ می‌دهند. 
تکه - نگهداری 

روشی برای شناسایی جریان یون‌ها از طربق JES‏ بونی 
ی از کل Late‏ سلولی با استفاده از یک مبکروپیپت. از نوک 
میکروپییت برای گرفتن cold‏ کوچک از غشاء سلولی استفاده 
می‌گردد. (شکل ۱۱۷۱ 
تشکی الکو 

فرآیند سازمان‌یبی سلول‌ها مها و بفت‌های یک چنین 
تمایز یافته ay‏ الگوهای plate‏ ویژه مثل استخوان‌های دست یا 
نقش و نگار روی بال gy,‏ 
جسم P body P‏ 

ذمین سیتوپلاسمی فشرده که حاوی رییزوم و فاکتورهای 
ترجمه نیست و در مهار ترجمه و تجزیه 01810۸ نقش دارد 
همچنین ol‏ جسم پردازش‌کننده RNA‏ سیتوبلاسمی تیر 
می‌نامند. 


Paracrine 


Patchclamping 


Pattern formation 


PCR {polymerase chain reaction 
واکنش زنجیره‌ای پلیمراز‎ 
NDNA روشی برای تکثیر قطعه به خصوص از‎ 
قطعات به وسیله چندین چرخه ستتز 0۸ از برایمرهای‎ 
الیگونوکئوتید کوچک ساخته می‌شوند. در این روش از گرمای‎ 
کردنزنجیره‌های مکمل استفادهمی‌شود‎ be مختصری برای‎ 
(err (شکل‎ 
Pentose پنتوز‎ 


.این 


که بهاحتمال زید یک پروتین را رمزدهی می‌کنند مداد ala‏ 

اپراتور Operator‏ 
توالی کوچک DNA‏ در هر ژن یک باکتری یا باکتریوفاژکد 

به یک گیرنده پروتئینی متصل شده و رونوسی ژن‌های مجاور | 

کنترل می‌کند. 

ابرون Operon‏ 
sleet‏ شامل ژن‌های متصل به هم در 10۱۷۸ باکتریایی که 

به واسطه یک ally!‏ رونویسی می‌شوند و از رونویسی آن یک 

mRNA‏ شامل توالی رمزدهی کننده چند پروتتینی ایجاد 

می‌شود. (شکل 6.۱۳۵ 

اندامک Organelle‏ 
هر ساختار دای غشاء که در سلول‌های یوکاربوتی یافت 

می‌شوند (فکل ۱6و [UY‏ 

اندام کورتی Organ of corti‏ 
ساختار حمی آکوستیک که در حزون کوش داخلی قار داشته 

و از سلول‌های مویی تشکیل شده است. این ساخترها حرکت 

مکانیکی حاصل از یجاد eo‏ را به پیم‌های الکتریکی تبدیل 

می‌کنن. این حس‌گرهابه عنوان میکروفن |دستگاه اتقال صدای 

بلن) در بدن می‌باشند. 

Osmosis اسمز‎ 


حرکت آب از یک غشاء نیمه را که ig)‏ نسبت به آب 
© محلول‌ا) از محلولی با le‏ کمتربه سمت محئولی با 
غلظت بیشتر انجام می‌شود. (شکل (NF‏ 
اکسیداسیون Oxidation‏ 
از دس دادن لکترون‌های یک اتم هنگامی که یک ام 
هیدروژن از یک مولکول حذف يا اکسیزن اضافه می‌شود متضاد 
asl‏ 
پنانسیل اکسیداسیون Oxidation potenti‏ 
fly adh‏ هنگام که یک اتم یا مولکول یک الکترون را از 
دست می‌دهد. یا میزان تمایل یک مولکول برای از دست دادن 
یک الکترون. بای انجام یک واکنش اکسیداسیون [رفت) بتانسیل 
کسیدسیون مقداریکسانی(یکناختی)دارداما در SI‏ برگشت 
(sll)‏ پنانسیل sl!‏ ایجاد شده. مقدار عکس واکنش رفت را دارد. 
فسفریلاسیون اکسیداتیو  Oxidative phosphorylation‏ 
فسفریلیون ADP‏ به منظور aly!‏ ۸:7۳ که به وسیله 
انتقال الکترون‌ها به اکسیژن (Op)‏ در باکتری و میتوکندری 
صورت می‌کیرد. این فرآیند ald‏ تولید شیب پروتونی طی انتقال 
الکترون بوده و در پی آن از این شیب به منظور تولید ATP‏ 
استفاده می‌نود. 


تشکیل و تخریب رشتههای آکین JS‏ هستند فاگوسینز از 
اندوسینوزوابسته به گیرنده متمایز می‌باشد. 

Phenotype 
تشخیص یک سلول‎ I فیزیکی و فزیووژیکی‎ 


یا یک ارگنیسم که به وسیله ژنوتیپ ایجاد می‌شود. همچنین 


۲-۶ وجود دارن. (نکل‎ DNA و‎ RNA, 
Peptide 
کوچک از اسیدهایآمبنه که 4 وسیه پوندهای‎ de 
ی به هم متصل ند و ایگوپید به طور‎ 


تند. واژه پ 


ویژگی به خصوص مرتیط با یک الل ویژه است. 
فرمون 
مولکول سیگنال‌دهی که به وسیله یک فرد AT‏ می‌شود و 
ساختا, مین زن اراد دیگر از هماکونه pat b‏ می‌دهد عوامل 
چفت‌گیری » و ۵ مخمر نمونه‌هایی هستند که به خوبی مطالمه 
has‏ 
Blind‏ 
آنزیمی که کروه فسفات را ژ یک سویست| به وسیله عمل 
هیدرویز حذف می‌کن. فسفاازهای فسفوبروتینها با همکاری 
پروتتن ALS‏ فالیت اغلب بروتین‌های سلولی SASL‏ 
مین (شکل ۳.۳۳ 
Sigg‏ فسفوانیدریدی Phosphoanhidride bond‏ 
یک size ae OF‏ که Ge‏ دو گروه فسفات ایجا می‌شود 
Ju‏ پیندهای ین ففات 0و Uy‏ »و 8 در مولکول ATP‏ 
[شکل ۲-۳۱ 
پیوند فسفودی‌استری Phosphodiester bond‏ 
sige,‏ نیمیایی he‏ توکلتوتیدهای مجاور در مولکول DNA.‏ 
و RNA‏ شامل دو پیند فسفراستری سمت "۵ و "۳ فسفا 
ay‏ (تکل (PY‏ 
فسنوگلیسریدها Phosphoglicerids‏ 
مشتق Sy il‏ از لبسرول ۲ فسفات اس وبه طورکلی 
از دم زنجیره آبگ‌ریز اسید چرب استری شده با گروه‌های 
هیدروکمیل گیسرول و یک گروه سرقطبی متصل به فسفات 
تشکیل شده است. ففوگلیسیریدهافاون‌ترین لیا در غاء 
زنده می‌باشند. (شکل هه و (We‏ 
alga‏ 
گروهی از لیبیدهای غشایی که دارای مشتقات فسفاته 
ابنوزیتول هستند و بعضی از آنهابه عنوان پیامبرهای ثانویه در 
چندین مسیر سیگنا‌دهی عمل می‌کنند. 
فسفولباز Phospholipase C (PLC)‏ 
فسفولیاز متصل به غشاء از طریق Gaol, Gag‏ است و 
هید غشایی فسفاتبدیل انوزبتول ۴و ۵ بین فسفات را شکسنه و 
ابر ثانویه 2۸6 و 1۳3 را ys‏ می‌کند. (شکل ۱۵۹ و 
۵۰ 


Pheromone 


Phosphatase 


Phosphoinositids 


مترادف استفاده Ac de dy igo‏ نیز مراجمه شود. 
پیوندپتیدی Peptid bond‏ 

پیوندی کووالان که اسیدهای ual‏ را به هم متصل می‌کند. 
این se‏ با وکتش ce‏ گروههایآمین و کربکسیل » ciel‏ 
سجاور شکل می‌گیرد و یک مولکول آب نیز رها می‌گردد 


۲.۱۲ |دهیدراسیون). (شکل‎ 
Peripheral membrane protein 


اسمی یا سیتوزولی غشا پیوند 
می‌بابد اما وارد بخش آبگریز دو WY‏ غشاء نمی‌شود. همچنین به 
پروتین‌های غشاییابتگرالمرجمه شود.(شکل (WN‏ 
برلکان Perlecan‏ 
یک پروتوگلیکان چنددمینی بزرگ که از ترکیات ماتریکسی 
خارج سلولی (ECM)‏ بوده و به اجزا ECM‏ مثل فاکتورهای 
رشد و مولکول‌های aus‏ سلولی متصل می‌شون. پرلکان از 
ترکیات اصلی a Alte‏ است. 
پراکسیزوم 
اندامک کوچک حاوی آنزیم‌هایی بای تجزبه اسیدهای چرب 
و اسیدهای آمینه است که طی واکنش‌هایی: پراکسید هیدروزن 
تولید شده را به وسیله آنزیم کاتالاز به آب و 1 
می‌کنند. 
pH pH‏ 
معیاری برای اندازهگیری اسیدی یا قلیایی بودن یک pee‏ 
که به صورت لگاریتم منفی غلظت یون هیدروژن مول سر لیتر 
تعریف می‌شود که [* ۲۷]یم1--011: در pH 25 bow‏ ۷ 


Peroxisome 


برد و AS alle‏ از آن اسیدی و بیشتر از آن قلبایی به شمار 
ine‏ 
فاگوسیت Phagocyte‏ 


هر سلولی که باتوژن‌ها و دیگر ذرات آنی‌ژن را هضم کرده و 
از بینمی‌برد.فاکوسیت‌های اصلی ماکروفزها و سلول‌های 
دندرتیک و نوتروفیل‌ها می‌باشند. 
فاکوسیتوز Phagocytosis‏ 

فرآیندی که در آن ذرت Gp at‏ (سول‌های (ab Ste‏ 
وسیله سلول‌های یوکاریوتی ویژه بلعبده می‌شوند. در اين فرآیند 


سنجش‌ها بلاک‌ها Plaqueassay‏ 
روشی برای تشخیص تعداد ذرات ویروسی در یک نمونه که 
به وسیله کشت نمونه‌های رقیق شده در سطح لایه‌های سلول 
حساس میزبان صورت می‌کیر. سپس محل‌های روشن حاوی 
ساول‌های ليزشده(پلاک‌ها) شمارش می‌شوند. (FO JS)‏ 
غشاء پلاسمایی Plasma membrane‏ 
glee‏ احاطهکننده یک سلول که سلول را از محيط خارجی 
جدا می‌کند و شامل دو لایه فسفولیپیدی و لبپیدهای غشایی, 
پروتئین‌ها ny‏ می‌باشد. (شکل ۱۰-۳ و ۰2 
پلاسمید Plasmid‏ 
DNA‏ حلقوی کوچک خارجکروموزومی که قدر استبه ضور 
خودمخنار در یک سلول همانندسازی ai‏ اغلب در کلون‌سازی 
DNA‏ به عنون وکتور (Jobs)‏ استفادهمی‌شود. 
پلاسمودسماتا . Plasmodesmata (sing plasmadesm)‏ 
اتصالات JSS aly‏ که سیتوپلاسم سلول‌های ALS‏ 
ty) le‏ هم متصل می‌کند و از تظر عملکردی مشابهاصالات 
در سلول‌های جانوری است. (شکل (VATA‏ 
بلوغ. Protein muturation‏ 
تغییر یک نوکلئوتید در ناحیه به خصوص از DNA‏ رمزدهی 
کننده یک aig‏ بوده و سمکن است منجر به تشکیل کدون 
دیگر رمزدهی کنده Uli dnl‏ دون پیان رونویسی در 


ژن شود حذف یا اضافه شدن یک نوکلئوتید موجب تفیبر در قالب 
خواندن می‌شود. 
قطبی Polar‏ 


در ارتباط با یک مولکول یا ساختاری دارای یک بارالکتریکی 
wi‏ بار متفی و متبت به صورت ناما 
مولکول‌های قطبی محلول در آب هستند. 
قطبیت Polarity‏ 
در زیست‌شناسی ساولی وجود تغاوت‌های ساختاری و با 
عملکردی در مناطق مشخص یک سلول یا ترکیات سلولی 
می‌باشد. 
قطبی شده Polarized‏ 
در زیست‌شناسی سلولی در اتباط با هر سلول یا ساختار 
سلولی که به وسیله نمتقارن بودن عملکردی و ساختاری مشخص 
می‌شود. 
پلیمر Polymer‏ 
مولکول بزرگ متشکل از چدین واحد مثابه (py)‏ است 
که به وسیلهپیوندهای کوالان به هم متصل alos‏ (شکل ۲.۱۳ 
Polymerase chain reaction (PCR)‏ 


بش 


اس ) icons‏ ساولی و ملکلی S‏ 


فسئولیید Phospholipi‏ 
asad lawn‏ که در ae‏ زیستی وجود درد و شامل 
فس فوگیسیریدها و اسفنگولبیدهامیبانند. JSS)‏ :۱ و 
(wr‏ 
99 لایه فسفولییدی Phospholipid bilayer‏ 
در لایه فسفولیپیدی ساختار دولایه صفحه مان که در همه 
غشاهای زیستی یافت می‌شود و در آن ساختارهای سرقطبی 
Ind‏ در معرض محیط آبیقرارمی‌کرند در حالی که 
بی اسیدچرب در وسط این BULL‏ درد 


زنج 
(شکل هروه 
انتقال فتوالکترون Photoelecteron transport‏ 
انتقال به وسیلهنور می‌باشد و از طریق آن یک بار الکتریکی 
ازاتم bp‏ شده و در طول غشاء فتیلاکوئید منتقل می‌شود. 
رویدادهای بعدی در فتوسنتز به واسطه این عمل اتفاق می‌افتد. 
(شکل (YT‏ 
تفس نوری Photorespiration‏ 
مسیر واکتش که با تبیت 60 (چرخه کلوین) با مصرف 
ag» ATP‏ و20 افایمی‌فن. این GAS‏ فتوسنتز 
کاهش میناد (شکل ۱۲:۴۵ 
فتوسنتز Photosynthesis‏ 
یکی مجموعه واکنش‌های بیچیده در بعضی باکتری‌ها و در 
کلروپلاست گسیاهان که در gl‏ انرژی نورانی برای تولید 
کربوهیدرات از و00 استفاده می‌شود. این واکتش‌ها معمولأً با 
مصرف HO‏ و تلد و0 همرهمیبشند 
فتوسیستم‌ها Photosystems‏ 
کمپلکس‌های چسند پروتتینی که در ارگانیسم‌های 
قتوسنتکنندهوجود دارند از کمپلکس‌های دریاقت‌کننده نور 
کلرویل‌ها ویک مرک واکتش جابی که ال نوری کر 


J 
(NAY (شکل‎ coal می‌افند تشکیل شده‎ 
Phragmoplast فراکموپلاست‎ 


یک ساختار موقتی » GALS‏ است و در طلی تفر Bin‏ 
که plead Lae‏ دو سول دختر تشکیل شده و محتیات دواد 
on le‏ دو سول جدید ترش Sate‏ می‌گر.(شکل 


(Arr 

pl pl 
به قطه ایزوالکتریک مراجعه شود.‎ 

Plakins پلاکین‌ها‎ 


خانوادای از پروتتن‌ها که به متصل شدن رشته‌های 
حدواسط به دیگر ساخترها کمک می‌کنند. 


۲ ۱۳۳ 


ریبوزوم را تولید می‌کند. JS)‏ ۸۳۴ و ۸۳۵ 


Primary structure ساختاراولیه‎ 

hs‏ خطی اسید آسینه‌ای در زنچیره پی‌پیدی در 
asia‏ 

Primary transcript رونوشت اولیه‎ 


4h) RNA‏ در بواربوتها که دای tgs‏ و اگزون‌ها 
است وبه ag ny‏ از DNA‏ لگ ایجاد می‌شود AL‏ 
رونوشت‌های وله تحت iby‏ قررم‌رندا 181۸ دل از 


Primase 
را‎ RNA پیمرار تخصص یافته که قطعات کوچکی از‎ RNA 

نولیدمی‌کنند. این قطات به عنوان پرایمر برای سنتز DINA‏ 

استفاده می‌شوند. (مکل (EF)‏ 

پرایمر Primer‏ 
تولی کوتاه اسیدنوکللیک که slid‏ گروه ۳ هیدروکسیل آزاد 

بوده و با زنجیره مکمل خود جفت بازها را تشکیل می‌دهد و به 

عنوان نقطه شروع اضافه شدن نوکلئوتیدها به نسخه زنجیره الگو 

عمل می‌کند. 

پروب Probe‏ 
قطاتی از ۲۱۸ یا RNA‏ مشخص که با مود رادیاکتیو با 

مواد شیمبایی نشاندار شدهاند و به منظور شناسایی توالی 

نوکلونیدی oy‏ مود JB elke‏ می‌گبرد 

Programmed cell death alu مرگ برنامعریزی شده‎ 
به‎ 


رز مراجعه شود. 
پروکاریوت Prokaryate‏ 
دسته‌ای از Use‏ شامل باکتری‌ها و US‏ است که فاقد 
غشاء هسته و سايرانامک‌ها می‌باشند. همچنین به یوکاریوت‌ها 
daly‏ شود (شکل 14( 
پرومتافاز Prometaphase‏ 
دومین مرحله میتوزی که غشاء هسته و لامین هسته‌ای 
شکسته می‌شود و میکروتوبول‌ها برای تشکیل دوک میتوز SSS‏ 
گرفته و جفت‌های کروموزومها به وسیله ساختارهای اختصاصی 
کینه‌توکور روی دوک قرار می‌گیرند. (شکل (SAY‏ 
پروموتر 
DNA gly‏ محل آغازرونویسی shank RINA ly‏ ا 
تشخیص می‌دهد. (شکل ۴۱۱ 
عناصر نزدیک پروموتر Promotor - proxmial element‏ 
هر توالی ننظيم‌کننده در DNA‏ یوکاریوتی که در فاصله 


۰ جفت باز از محل شروع رونویسی قرار درد. رنویسی 


Promotor 


واکتش زنجیره‌ای پلیمراز (PCR)‏ 
به PCR‏ مراجعه شود. 


پلی پیتید Polypeptide‏ 


پلیبر خطی از اسیدهایآمی‌ای که به وسیله پیوندهای 


ای به هم متصل شد‌ند و سمولاً رای ۴۰یا تمد 
مونومر می‌بشند.بهپروتئین یز مرجعه شود. 
پلی ریبوزوم 
Ss‏ رای چندین ریوزو که در آن همه ریپزم‌ها یک 
oly RNA‏ را ترجمه می‌کند وب نها پلیزوم نیز می‌گویند 
(شکل ۲۲۸) 
پلی ساکارید Polysacharide‏ 
پلیمر متشمب یا خی از موتوساکاردها که به وسیله 
پیوندهای کلیکوزیدی به هم متصل شد‌اند و سمولاً رای بیش 
از ۱۵ مونوساکارید هستند به پلیمرهای حاوی کمتر از 1۵ 
مونوسا کارید.ایگوساکریدگوید 
کروموزم پلی تن Polyten chromosome‏ 
کروموزومبزگی که از چندین نسخه مشابه خود تشکیل 
شهه‌اند این نسخه‌ها بهوسیله چندین چرخه همانندسازی DNA‏ 
بدون جدا شدن کروموزومی Soul‏ می‌شوند. کرووزمهای پلیتن 
در بسیاری از پلاکها در دروزفیا و سایر حشرت یافت می‌شوند. 
(شکل ۶۴۴و 0( 
غیراشباع چندگانه Poly unsaturated‏ 
در ارتباط با ترکییی Stel‏ اسیدچرب) که در آن دو یا تعداد 
بیشتریپیوندهای دوگانها سه اه کرین -کرین وجود دار 
Porin oun‏ 


6. 


Polyribosome 


دسته‌ی از پروئینهای تریمری کذرندهغشایی که از طریق 
این پروئن‌ه.موکول‌های کوچک محلول در آب می‌تونند از 
غشاء دولایه عبور کنند. این پروتئین‌ها در غشاء بیرونی 
میتکندری کلروپلاست و باکتریهای گرم منفی وجود درند 
(شکل (ie‏ 
اتری deste‏ 
آنرژی ذخیره شده در سیستم‌های زیستی, شکل اصلیانرژی 
که به صورت‌های مختلف مانند پنانسیل پیونده‌ای شیمیایی؛ 
شیب غلظت و July‏ الکترکی در غشاهای سلولی وجود درد 
پیش Pre mRNA mRNA‏ 
رونرشت ول RNA‏ پیک که در Buby gl‏ ایجاد می‌شود. 
پیش Pre RNA RNA‏ 
۸ ریبوزومیاولیه بزرگ که در هستک سلول‌های 
بوکاریوتی سنتز می‌شوند و سه چهارم SLARNA‏ موجود در 


Potential energy 


اسی سللی و مکی 


اند 


پروتئینهای اینتگرال (درون (ALLE‏ هستند. (شکل (RS‏ 


بروتتوم Proteom‏ 
مجموع پروتئین‌های تولید شده به وسیله یک سلول 
بروتتومیکس Proteomix‏ 


مطالعه سیستماتیک که تقیرات, واکنش‌ها, م نطقه‌بندی و 
عملکردهای همه پروتئین‌ها را در کل ارگانیسم. بافت و سلول و 
اجزای سلولی بررسی he‏ 


بروتون Proton‏ 
واژه عمومی برای یک on‏ هیدروژن (BY)‏ 
نیروی محرک پرونون Proton - motive force‏ 


آنرزی معادل شیب غللتی *11 و شیب پتاتسیل الکتریکی 
در غشاء سلولی است و برای سنتز ATP‏ بهوسیله ATP‏ ستتاز و 
نتقال مولکول‌ها خلاف شیب غلظت‌شان و حرکت فلاژل (S98)‏ 
یی به کار م‌رود. (شکل (NF‏ 
پیش انکوژن 

ژن طبیعی سلولی است و بروتین دخیل در تنظیم رشد و 
تمایز ولی را رمزدهی می‌کند. این ژن‌ها می‌تونند به وسیله 
در رمزدهی کردن یک قسمت از پروئین deny Hh‏ 
mel‏ در بیان ژن به اکوژن‌های ایجادکننده سرطان تبدیل شوند. 
(شکل (rant‏ 


Proto oncogene 


برو ویروس Provirus‏ 


DNA‏ یروس یی کب رون زوم منود می شود 
در طی همانندسازی سلول. DNA‏ پرووروس هماندسازی 
و در سلول‌های دختری ظاهر می‌شود. فعال شدن DNA‏ 
پرووبروس منجر بهتولید و نشاروبروس اوله می‌شود 
تن کاذب Pesudogene‏ 

تولی ASDNA‏ شبیه of‏ عملکردی است اما محصول 
عملکردی AS ga HIF‏ و Nel‏ به وسیله حرکت تولی ژن‌های 
مضاعف شدهاجاد م‌شرند. 
ضربه -تعقیب 

روشی آزمایشگاهی که در ol‏ 2 


Pulse - chase 

یک ee‏ رادیوکتیوکوچک 
(تعقیب) بای مدت کوتاهی به سلول اضافه شده سپس با زایش نکر 

غیر انا از همان موکول کوچک les)‏ در معیط دی 


می‌شود و برای تشخیص paid‏ موقعبت مولکول‌های سلولی یا سرنرشت. 

Sep‏ آن مولکول در طول زمان, مورد تاه JB‏ می‌گیر 

Pump ea 
مراجمه شود‎ ATP به پمپ‎ 

ورین‌ها Purines‏ 
دسته‌ای از ترکیات نیتوزن‌در که داژی دو حلفه هنرومایکلیک 


بشتر ژن‌ها به وسیله چندین عنصر نزدیک پروموتر کنترل 
می‌نود.(شکل ۲۶ 
پروفاز Prophase‏ 
oy!‏ مرحه میتوزی طی اين مرحله تراک مضاغف شدن 
apy ile‏ و حرکت آنهابه سمت قطبین دوک و تشکیل دوگ 
میتوز te Ul‏ (شکل ۱۸7۳ 
ax,‏ 
هر آنزیمی که یک یا تعدادبیشتری از پیوندهای پیتیدی Pb‏ 


Protease 


پروتلین‌های هدف می‌برد. 
پروتلوزوم Proteasoma‏ 
ترکیب پروتازی چند عملکردی بزرگ در سیتوزول که 
بروتلین‌های داخل سلولی متصل و WLS‏ ده به چندینمولکول 
پوبی‌کوتبتین را تخریب می‌کند. 
Protein‏ 
مولکول بزرک که از یک یا چندین زنجیره پلی‌پیتیدی تشکیل 
شده است و در حالت طبیعی به شکل ویژه سهبعدی (حالت فعال 
پروتلینی) تآمی‌خورد. 
خانواده Pang‏ 
یک سری از پر 


Protein family 
های همولرگ که به وسیله یک خانواده‎ 


ژنی رمزدهی می‌شود. 

Protein kinase A (PKA) A پروتنین کیناز‎ 

نزیم سیتوزولی که به وسیله AMP‏ حلقوی (CAMP)‏ 

JLB‏ شده و پروتین‌های سلولی زیادی را فسفریله کرده و بابراین 

فعلیت gl‏ تنظیم می‌کند. همچنین پروتین کین وابسته به 

)۱۵۳ نامیده می‌شود. (شکل‎ AMP 

پروتنین کیناز Protein kinase B (PKB) B‏ 
آنزيم سیتوزلی در غشاء بلاسمیی که به وسیله 

ad‏ نوی نوزتیدهای تحریک شده سیکنالی فعال می‌توند 

1۶.۳۰ J&A) نامیده می‌شود.‎ AKT 

پروتنین کیناز 6 Protein kinase C (PKC)‏ 
آنزیم سیتوزولی که در پاسخ به تحریک سیگنال به کار 

می‌رود و منجر به بالا رفتن غلظت Cat‏ می‌شود سبس به 

وسیله دی‌اسیلگلیسرول (DAG)‏ ستصل به غشاء فعال 

می‌شوداشکل ۱۵۲۰ 

پروتنوگلیکان‌ها Proteoglycans‏ 
گروهی از گلیکوپروتئین‌ها(مثل پرلکان و (ST‏ که از یک 

پروتلن مرکزی و یک یا Las‏ بیشتری زنجیرهکلیکوزمینوکلیکان 

(GAG)‏ تشکیل شده yl cul‏ در متریکس خارجی سلولی 


همه جاوران یفت gd‏ بضی از پروتوکلیکن‌هابه صورت 


Bm 


مولکولهای 28 Joa (LSI oy Ute‏ می‌باند.اغلب 
تفیراتکننرممیون را در oth‏ تحریک کرده و به این وسیله 
Bol‏ سلولی Sy jel,‏ همچنینبهگیرنده pS las‏ 

ته‌ای مراجعه شود. (شکل ۱۵۱ و 0۶۱ 


متمل به هم بوده و در پوی‌های ۸ و ۵ در 0۸1۸ و RNA‏ یافت 
می‌شوند.همچنینبهجفتبز مراجمه شود (شکل (AY‏ 

Pyrimidines 
Bo دستهای از سرکیبات نیتروژن‌در که شسامل یک‎ 


Receptor mediated endosiytosis 
آندوسیتز از طریق گیرنده‎ 
سلولی‎ haw جذب مود خرج سلولی که به گیرندههای ویژه‎ 
که به وسیله به درون کشیده شدن غشاء پلاسمایی اتصال می‌یابند‎ 
۳,۳۹ تدکیل 295 (شکل‎ (al تا وزیکول غشایی (نوزوم‎ 
Receptor tyrosin Kinase (RTK) 
SHES گیرنده تیروزین‎ 
عضوی از یک دسته بزرگ گیرنه‌های سطح سلولی که‎ 
معمولا رای یک مین کذرنده از غشاء بوده و شامل رسپتورهیی‎ 
بروتین‎ EI و فاکتورهای رشد میباشند. اتصال‎ Gaps sly 
کی ویژه تروزین را در مین گیرنده قل می‌کنند و به این وسیله‎ 
سیرهای سیگنالی داغل سلولی آغاز می‌شود. (شکل ۱۶-۱۷ و‎ 
22 
مغلوب‎ 
غالب‎ Sl از یک زن که در قتوتيب در حضور‎ MILL در‎ 
مظوب‎ ST بیان نمی‌گردد بابراین در فتوتیب فردی که درای دو‎ 
ظاهرم‌گردد جهش در آلهای منلوب در‎ athe (هموزیگوت)‎ 
(0. کل منج به از دست رفتن عملکرد ژن مشود (شکل‎ 
Recombinant DNA DNA نوترکبی‎ 
در محیط آزمایشگاهی به وسیله‎ ASDNA هر مولکول‎ 
مختلف تولید می‌شود.‎ gute IDNA پیوستن قطات‎ 
Recombination Pre 
DNA فرآیندی که در آن کروموزمها یا سولکول‌های‎ 
شکسته شده و قطعات برای ایجاد ترکیبات جدید دوبره به هم‎ 
یوندمی‌خورند. نوترکبی همولوگ در طی میوز از کراسینگ آور‎ 
کروموزمهای همولرگ ایجاد می‌شود.نوترکیی همولرگ و‎ 
(epee کروموزومهای مورفولوژیک‎ on) نوترکیی غبرهمولرگ‎ 
می‌افتد و می‌توند در‎ I طی مکانیسم‌های تعمبر 211۸ نیز‎ 
خالص‌سازی شده و آنزيم‌هاانجام‎ DNA آزمیشگاه با‎ bow 
۵۰ شود. (ثکل‎ 
Redox reaction واکنش ردوکس‎ 
در آن یک یا چند الکترون‎ Sell یک واکنش | کسیداسیون‎ 
از یک واکنش‌کر به دیکری تال می‌یبد.‎ 
Reduction احیاء‎ 
کرفتن یک الکترین از یک اتم یا مولکول هنکامی که اتم‎ 


Recessive 


هتروسیکلیک است. زاين ترکیبات سیئوزین و تین در DNA‏ 
یافت می‌شود که در RNA‏ بوراسیل جایگزین تیمین شده است. 
به جفت با نیز مراجعه شود. (FV JS)‏ 


Qa 


ساختار چهارم Quatemary structure‏ 
تسعداد و مسوقعیت نسبی زنجیره‌های پلی‌بیتیدی در 


پروتئین‌های چند زیرواحدی. (rob JS)‏ 


ردیوایزوتوپ Radioisotope‏ 
شکل ناپایدار یک اتم که همراه با از بين رفتن خود اشمه 
able‏ می‌کن. ردو یزوتوب‌های زیادی به عنوان نشانگرهای 
مولکول‌های زیستی مورد استفاده قرار می‌گبرند. 
پروتئین Ras‏ 


Ras protein 

پروتتین تک زیرواحدی از ابرخانواده SIGTP‏ پرونتین 
شروع‌کننده سیگنلیبوده و به غشاء بلاسمایی به وسیله یک لپید 
متصل شده‌ند و در مسیرهای Sou‏ داخل سلولی عمل کرده و 
به وسیله اتصال لیگاند به گیرنده نیروزین کینازی و سایر 
کیرنههای سعلح سلولی paige lb Sud‏ 
قابت سرعت 

ثابتی که غللت Intl‏ را به سرعت واکتش شیمبایی 
bey‏ می‌سازد. 


Rate constant 


قالب خواندن Reading frame‏ 
توالی نکئوتیدهای سهتایی[کدون‌ها) که از یک کدون شروع 
ترجمه آغاز شده و به یک کدون GUL‏ ترجمه ختم می‌شوند بعضی 
mRNA‏ را می‌تون به وسیلهتغیر در IG‏ خواندننان (دو 
قالب خواندن مختلف) بهبلی‌بیتدهای متفاوت ترجمه کرد. 
گیرنده Receptor‏ 
هر پروتئینی که به طور اختصاصی به مولکول دیگری اتصال 
مییابد تا سیکنال‌های سلول - سلول, آندوسیتز,اتصال 
(چسبندگی) یا سیر فریندهای سلولیانجام گید این پرتئین‌ها 
اغلب در غشاء پلاسمایی, هسته یا سیتوزول قرار دارند و به 


ت17 
)2 

Resting K* channels 

کانال‌های غیرفعال (استراحت) K+‏ 
ola JUS‏ یون *6در غشاءپلاسمیی که ead‏ ندرندو در 
همکاری با غلظت زیاد KF‏ سینوزولی ایجاد ده به وسیله پمپ 
ATP Nat /K*‏ تولید می‌شوند به طور عمده این کانل‌ها 
مسئول ایجاد پتانسیل غشایی استراحت درونی در سئول‌های 
بستانداران می‌باشند. 


انزیم محدردکننده Restriction enzyme‏ 
هر آتزیس که توالی کوتاه اختصاسی را در محل برش 
محدودکننده تشخیص داده و برش می‌دهد. در مولکول‌های دو 
زتجرهای 101۸ به طور عمده در تولید DNA‏ نوترکیب در 
آزمایشگاه استفادهمی‌شوند.بهآنها آندنوناز محدودکننده نیز 
می‌گویند. (شکل ۵.۱۱) و جدول (۵) 
قطعه محدودکننده Restriction fragment‏ 
قطمه SSDNA‏ به وسیله تشخیص شکسته شدن با آنزیم 
محدودکننه ویهاجادمی‌شود. این قطات در تلیدمولکول‌های 
DNA‏ نوترکیب و کلون کردن DNA‏ استفادهمی‌کردد. 
Restriction fragment lenghpolynarphisms‏ 
قطعات با طول مختلف حاصل عملکرد انزیم‌های محدودکنده 
el, RFLP 4‏ شود. 
نقطه محدودکننده Restriction point‏ 
نقطای در واخر Gy‏ چرخه سلولی در سلولهای پستانران 
بوده و سلول را متعهد به ورود به مرحله 5 و کامل شدن چرخه 
سلولی > در صورت قندانفاکتورهای رشد می‌کن. به طور 
عملکردی برابر با استارت در مخمر می‌باشد. 
نقشه‌های شبکی‌ای Retinotectal maps‏ 
نقشه‌های مربوط به اطلاعات بینایی که در یک قسمت در 
any ASS‏ ورود تور ایجاد شده است. قسمت دیکر در بخش 
Galen‏ منز (رکتوم) به وسیله سلول‌های گانگلیون JS,‏ آورنده 
اطلاعات از چشم به مغز ایجاد می‌شود نقشه ایجاد شده در منز 


مشابهنقشهایجاد شده در چشم استه 
رتروترانسپوزون Retrotransposone‏ 

Le قابل انتقال در بوکاریوت‌ها که در ژنوم‎ DNA pole 
حد واسط حرکت می‌کنند و در مرحله رونویسی‎ RNA وسیله‎ 
شود.‎ tele معکوس درگیر می‌شوند. همچنین به ترانس پوزون‎ 
(Ab |شکل‎ 
رتروویروس‎ 

نوعی ویروس بوکاریوتی حاوی RNA‏ که در سلول‌ها به 
وسیله ساختن یک نسخه J DNA‏ روی RNA‏ همانندسازی 


هیدروژن به یک مولکول اضافه شده یا اکسیژن حذف می‌شود. 
متضاد اکسیداسیون 
پتانسیل احیاء Reduction pot (BE)‏ 
تغیر ولاز دریک انم ی موکول هنگامی که یک الکترون 
می‌گیر. یا میزان تمایل یک مولکول به گرفتن الکترون برای 
pel‏ واکنش eed Ee‏ (واکتش رفت) مقداری py‏ ما مخالف 
Jest‏ اکسیداسیون برای واکتش برگشت [ کسیداسیون) را درد 
فاکتور آزدکننده Release factor (RF)‏ 
یکی از دنو پروتین‌های غیر ریوزومی که کدونپایان را 
در MRNA‏ تشخیص داده ably‏ شدن زنجیره پلی‌بتیدی کامل 
را پیش برده و Gl at‏ وسیله ترجمه را پایان می‌دهند (سنتز 
پروتنین| (شکل ANA‏ 
چنگال همانندسازی Replication fork (RF)‏ 
ناحیه به JSS‏ ۷ در DNA‏ دو رشته‌ای که در آن دو زنجیره 
از هم باز شده و طی ستتز DNA‏ همانندسازی می‌توند. 
همچنین بهآن چنگال رشد یز می‌گویند. (شکل (Pte‏ 
احیه منشاء همانندسازی Replication origin‏ 
بخش‌های واحدی از SDNA‏ در ژنوم DNA‏ یک موجود 
جابی که هماندسازی شروع می‌شود وجود در. کروموزمهای 
یوکاریوتی bb‏ چندین محل شروع می‌باشند در حالی که 
کروموزمهی cb Sk‏ و پلاسمیدهامعمولاً فقط یک محل 
شروع دارند. 
ژن گزارشگر Reporter gene‏ 
زنی که به shel‏ سنجش می‌شود B Se)‏ گالا کتوزیدز, 
لوسیفراز. ژن‌های گزارشگر در آزمایشیهای متعددی به کار میروند 
تا فعلیت پروموتور یک زن را تشخیص دهند. 


مهارکننده Repressor‏ 
فاکتور رونویسی ویژه که از رونویسی جلوکیری می‌کند. 
ریشه Residue‏ 


واژه عمومی برای واحدهای تکراری در یک پلیر که بعد از 
پوند کوالان پیش‌سازهای مونومری حفظ می‌شود 
تفکیک 

حداقل فاصله بین دو جسم که به وسیله چشم تشخیص داده 
می‌شود. همچنین به آن نیروی تفکیک نیز می‌گویند. 


Resolution 


زنجیره ننفسی Respiratory chain‏ 
به زنجیره Jit‏ الکترون مراجعه شود. 
کنتول تنفس Respiratory control‏ 


وایستگی اکسیداسیون NADH‏ و د۸12۲4"] مبتوکدربای 
به مصرف ADP‏ و ۴ برای سنتز ATP‏ 


a Ee 


می‌گویند. (شکل ۱۲-۴۳۲ 
RISC‏ 
به خاموش‌کنده اکنده RNA‏ مراجمه شود 
RNA‏ (ریبتکلنیک اسید) — RNA (Ribonucleic acid)‏ 
پلیمر تک زنجیر‌ای خطی که از نوکلثوتیدهای ریبوز تشکیل 
شده است. mRNA, FRNA‏ و tRNA‏ هر کدام تقش‌های 
متفاوتی در سنتز پروتنین دارند. تعدادی از CURA‏ کوچک در 
Jas‏ بایداری و ترجمه bMRNA‏ و کنترل ساختار کروماتین وٍ 
رونویسی نقش دارند. (شکل (FAY‏ 
ویرایش RNA editing RNA‏ 
پردازش انواع غیرسمول 18۱۷۸ که در آن توالی یک 
she nett aly MRNA‏ 
RNA - induced silencing complex (RISC)‏ 
کمپلکس oll‏ خاموش(ریسک) RNA‏ 
یک ترکیب چند پروتینی بزرگ که به یک SERNA‏ 
زنجیرای کوتاه متصل شده است sIRNA)‏ یا (miRNA‏ و 
تجزبه b‏ مهار ترجمه یک MRNA‏ مکمل یا کمی مکمل را لجام 
می‌دهد. 
RNA‏ بداخله کننده. RNA interference (RNAs)‏ 
غیرفعال سازی عملکردی یک ژن ویژهبه وسیله یک RNA‏ 
دو رشته‌ای مروطه است و تجزبه با مهار ترجمه 0111۸ تک 
زنجیره مکمل رمزدهی شده به وسیله یک ژن را قامی‌کند. این 
عمل برای 08۱۷۸هایی با توالی متفاوت صورت نمی‌گیرد. 
(شکل 0.¥0( 
RNA‏ پلیمراز RNA polymerase‏ 
آنزمی که یک رشته از DNA‏ را زنجیره (pS‏ رونوسی 
می‌کند تا با استفاده از ریبونوکثازتری‌فسفات زنجیره RNA‏ 


RISC 


مکمل را بسازد (شکل 1۴2۱۵ 
پیرایش RNAs splicin RNA‏ 
فرایندی که منجر به حذف اینترون‌ها و به هم بیوستن 


اگزون‌ها در mRNA‏ 
مراجه شود (شکل (MA‏ 
RNA) ۸‏ ریبوزومی) ۰ FRNA (ribosomal RNA)‏ 
مولکول بزرگ 701801۸ که از ترکیبات 
ساخاری و عملکردی ریوزو‌هابوده و اغلب 8/۷۸هایی با 
ضریب رسوب ۲۸و ۱۸ و۸ و ۵ در thy le apy‏ 
(شکل ۲.۳۲ 
Son‏ 
به ighe‏ او ۵ بیس فسفات کربوکسیلاز مرجمه شود 


می‌شود. همچنین به اسپلایسوزوم 


Rubisco 


می‌نند. این DNA‏ ویروسی به DNA‏ کروموزومی ساولیواد 
شده و یک پرویروس [یش‌ویروس| را تشکیل ده و باع ابجاد 
sin sep} SIRNA‏ و همچنین MRNA‏ پروتین‌های 
ویروسی می‌شود. (شکل UPS‏ 
تنس soe Seah‏ 
نزیمی که در رترووبوس‌ها افت می‌شود و واکنش‌های 
پیچید‌ای ah ge gS‏ در ایس واکنش‌ها یک زنجیره در 
رشته‌ای 101۸ از یک الگوی تک رشته‌ای RNA‏ ساخته 


Revers transcriptas 


می‌شود. 
RFLP (Restriction fragment lengh‏ 
polymorphism)‏ 
ریبولوز ۱ و ۵ بیس فسفات کربوکسیلاز 
تفارت‌های میان افراد در تولی DNA‏ زتومی که به وسیله 
محل‌های تشخیص با نزیمهای محدودکندهویژهایجاد شده یا از 
ین می‌روند ان نها یکی از چنین نوع تولی‌های ماوت 
مین فاد بوده و به عنوان نشانگرهای مولکولی 10۸۷۸ در 
مطالمات پیوستگی انسانی یه کار می‌روند 
اسید ریونوکلنیک Ribonocleie acid (RN)‏ 
به RNA‏ مراجعه شود. 
Ribonocleoprotein (RNP) complex‏ 
کمیلکس ریبونگلئو Han‏ 
یک oly‏ کی برای هر ترکیب پیچیدای از پروتینها و 
RNA‏ بیشتر مولکولهای RNA‏ در سلول به شکل LARNNP‏ 
وجود دارند. 
رییوزوم 
ترکیب بزرک شامل چندین FRNA‏ متفوت و بیش از 9۰ 
پروتلین که از دو زیرواحد کوچک و بزرگ تشکیل شده است و 
محل ترجمه (سنتزپروتئین) می‌باشد. (شکل ۲۳و (PST‏ 
RNA‏ ریوزومی Ribosomal RNA‏ 
به FRNA‏ ریوزومی مراجمه شود. 


Ribosome 


Ribozyme tints 
با فالی کاتیزری,ريبوزيم در ردرش‎ RNA مولکول‎ 
و سنتز بروتنین نقش دارد.‎ RNA 
Ribulose 1, 5 bisphosphate carboxylase 
قطعات چندشکلی حاصل عمل آنزیم محدودکنده‎ 
در چرخه‎ tly داد و وین‎ JF که در کریلاست‎ asl 
کین رانجاممیدهد. این عمل با اصافه کردنموکول 20 به‎ 
و ۵ پسفسفات) صورت می‌یرد و منجر‎ ۱ ilu) 8 0 قد‎ 
به تشکیل و مولکرل ۳ فسفکلیسرات می‌تودبه آن روسکو نیز‎ 


S Sindh icin ا‎ 


رمزدهی می‌کند 
ي Segregation‏ 
فریندی که در jee ob‏ و موز رووزمهای مشاب ره 

gle‏ دختری پخش می‌کند. 

Selectins سلکتین‌ها‎ 


خاود‌ای از مولکول‌های انصال‌دهنده (چسبانده) سلول که 
واکنش‌های وابسته به Cat‏ را انجام می‌دهد این اتصال با 
بخش الیگوساکاریدی ویژه در گلیکوپروتئین‌ها و گلیکولییدها در 
سطح سلول‌های مجاور یا گلیکوپروتئین‌های خارج سلولی Sire‏ 
می‌گیر. (شکل ۱۹۷ و (AIF‏ 


Shuttle vector وکتور شاتل‎ 

وکتورهای پلاسمیدی که قادر به تکثیر در دو میزبان متفاوت 
مستند. (شکل ۵۱۷) 

Side chain زنجبره جانبی‎ 


کروه جانتینی متنوع در اسیدهای آمینه که به انم کرین © 
متصل شده و به طورگستردهوژگی‌های به خصوص هر سید 
آمینه را ایجاد می‌کند. همچنین کروه * نامیده می‌شود. (شکل 
(rar‏ 
مولکول سیگنالی Signaling molecule‏ 
IS‏ بای هر مولکول دخل EL‏ سلولی که در پاسغ 
یک سلول به محیط اطراف خارجی یا به دیکر سلول‌ها دخیل 


race 


Signal - recognition particle (SRP) 

ذره تشخیص سیگنال (SRP)‏ 

ذره ریوتولئوپروشن سیتوزولی که به تولی سیگنال DER‏ 
پروتنین ترشحی در حال سنتز متصل می‌شود و ترکیب ریبوزوم ر 
زنجیره در حال ستتز را ay‏ غشاء ER‏ منتقل می‌کند. در این غشاء 
ستتز و ترجمه پروتنن در شبکه ER‏ کامل می‌شود (تکل ۱۳۵ 
توالی سیگذال Signal sequence‏ 

توالی نسبتاً کوناه سید آمینه‌ای که پرونئین را به مقصد خاص 
در سلول celal‏ مي‌کند. همچنین به آن سیگنال پیتیدی و 
I‏ جذب هدف نیز می‌توین.جدول )1( 
انتقال سیگنال Signal transduction‏ 

تبدیل یک سیگنل از شکل فیزیکی با شیمیابی به شکل 
oS‏ در زیست‌شناسی سلولیاغلب بهفرآیندهای متوالی گفته 
می‌شود که با اتصال یک سیگنال خارج سلولی به یک گیرنده 
شروع می‌گردند و این sald‏ منجر به ایجاد یک یا چند پاسغ 
سلولی می‌گردند. 


Silencer خاموش‌کننده‎ 


از 5 (سنتز) S (synthesis) phase‏ 
به چرخه سلولی مراجمه شود. 
سارکومر Sarcomere‏ 


واحد ساختاری تکراری ماهیچه‌های صاف (اسکلتی) که از 
رشتههای نازک (کتین) همپوشان و رشتههای کلفت (میوزین) 
تشکیل شده است و از یک صفحه 2 تا صفحه Z‏ دیگری امتداد 
می‌یابد که در هنگام ابا سارکومرها نوتاه می‌شوند. ISA)‏ 
(Vere y Wart‏ - 
شبکه سارکوپلاسمی 

شبکه غشایی در سیتوپلاسم یک سلول ماهیچه‌ای که 
یون‌های ۵2۴ را جدا نگه می‌دار. به وسیله تحریک انقباض 
ماهیچه‌ای موجب انتشار 7 87) ذخیره شده می‌شود. 
DNA‏ ماهواره Satellite DNA‏ 

به توالی ساده DNA‏ مراجعه شود. 


Sarcoplasmic reticulum 


اشباع شده Saturated‏ 
در اتباط با یک ترکیب JE)‏ اسیدچرب) که در آن همه 

پوندهایکرین - کرین یکانههستند. 

پیامبر انویه Second messenger‏ 
یک مولکول داخل سلولی کوچک DAG, Je)‏ ,1۳3 

(Ca2+, ۱0۱4۳, cAMP.‏ که غلغلت‌شان در پاسخ به اتصال 

یک سیگنال خارج سلولی UT‏ (یا کاهش) می‌یبد و ین 

مولکول‌ها » تقال سیکال عمل می‌کنند. (شکل ۱۵ 

Secondary structure asi ساختر‎ 

بی‌پتیدی به ساختار منظم درای 


Secretory pathway 
و‎ ALLE مسیر سلولی سنتز و دسته‌بندی پروتئین‌های‎ 

حول است که در شبکه آندوپلاسمی, SES‏ و لیزوزیم‌ه: 
وتئین‌های غشای پلاسمایی و پرونئین‌های ترشحی طبقه‌بندی 


می‌شوند 
وزیکول ترشحی 
وزیکول غنایی کوچک که از شبکه ترانس گلزی منشاء 
می‌گیرد و gh‏ مولکل‌هایمنتشر شده از لول میباشد. 
ژن‌های فطبیت قطعه Segment pol: genes‏ 
دسته‌ای از ژن‌ها در دروژوفیلا است که این ژن‌ها ترکیب 
سیستم‌های سیکنالدهی تمین‌کنده سنوشت سلول‌ه و قطیت 
اسکلت سلولی در طول مجور قدامی, خلفی در جنین الیه را 


Seeretory vesicle 


fos ات‎ 


طی میتوزنقش مهمی دارند اعضای oo‏ خانواده از کانننیسن که 
به تراکمکروموزوها در طی میتو کمک می‌ند و کوهسین که 
کرومتیدهای خواهری رابه هم متصل می‌کند تا لين که BIBL‏ 
هم جدا شوند تشکیل شده است. پروتئینهای 5146 باکترییی در 
تفکیک مناسب کروموزومهایباکتیای سلولی‌های دختری عمل 
می‌کنند (شکل ۶۳۸و ۲۰-۲۱ 
SNAREs SNAREs‏ 
بروتتین‌هی ایتگرال سیتوزولی که اتصال وزیکول‌ها به 
غشاه‌های Gan‏ را انجام می‌دهن. واکنش pLv-SNARE‏ 
law‏ یک وزیکول با 1817 5(۷۸-اهای وابسته (مکمل) در سطح 
غشای هدف یک ترکیب بسیر پایدر تشکیل می‌دهند. این ترکیب 
وزیکول و غشاء هدف را به سمت JS‏ می‌کشد. (شکل ۱۴,۱۰ 
‘SnoRNA (small nuclear RNA)‏ 
RNA) SnoRNA‏ کیچک هسته‌ای) 
نوعی WL RNA‏ کوچک که در پردازش 181۸ و تفیرات 
بازها در هستک عمل می‌کند. 
‘SnoRAN (small nuclear RNA)‏ 
RAN‏ کوچک هسته‌ای 
یکی از چندین 18(۷۸ کوچک ub‏ که در هسته قرار دارد. 
بنع 8۱1۸ از ترکیات اسپلایسوزوم بوده و در پیایش 
mRNA‏ ولیه عمل می‌کنند. ۸٩ JS)‏ و (AN)‏ 
سلول سوماتیک ‘Somatic cell‏ 
هر سلول حیانی یا ty lad‏ جزه سلول جنسی. 
‘Somatic cell nuclear transfor (SCNT)‏ 
انتقال هسته‌ای سلول سوماتیک 
پیش‌ساز تلد انواع سلول‌های ویژه در محیط کشت آغازی از 
سلول‌هایبنیادیبزرگسال یا ننی. 
سیکنال ارسال Sorting signal‏ 
یک تولی al aby Ens‏ میه‌ای که پروتئن را به وزیکول 
نتالی ویژه هدایت می‌کند. این وزیکول از شاء دهنده در مسیر 
ندوسیتوزی یا ترشحی جوانهمیزند. جدول )99( 
لکه‌گذاری ساترن Southern blotting‏ 


روشی برای تشخیص تولی 0۱۷۸ ویژه که توسط 
الکتروفوروز جدا شدهاند هر توالی به وسیله یک پروب 
امیدنوکتیک نشانار هرید می‌نود (شکل ۵.7۶ 
Spemann organizer‏ 


سازمان‌دهنده اسپمان 


- و پشتی‎ Gals gold لگوی‎ 
SPF (sphase - promoting factor) 


توالی از DNA‏ یوکاریوتی که باعث ایجاد ساختار متراکم 
کرومانین در یک منطفه می‌شود در نتیجه جلوی دسترسی 
پروتین‌های ضروری برای رونویسی ژن‌ها در صدها جفت باز 
نولی خاموش‌کننده گرفنه می‌شود. همچنین بیش توالی 
خاموش‌کننده یز نمیده می‌شود. 
نتشار ساده ple diffusion‏ 
حرکت یک مولکول از غشاءسلولی در جهت شیب PBL‏ 
آن. این عمل با سرعتی متناسب با شیب و نفوذیذیری غشاء 
به آن انتقال غیرفعال نیز می‌گویند. 
Simple - sequence DNA‏ 


صورت می؟ 
توالی ساده DNA‏ 

توالی‌های تکراری کوتاه و بشت سر هم که در سانتروزوم و 
مرو سایرمناطق کروموزومی یافت می‌شوند این توال‌ها 
رونویسی نمی‌توند همچنین به آنها DNA‏ ماهواره نیز 
می‌گویند 

SINES (short intersperesd elements) 

عناصر کوتاهپرکنده (SINE)‏ 

LEGS ۱۰۰,۴۰۰ hbo توتئس پوزونها که‎ lan 
انسانی را تشکیل می‌دهند.‎ DNA می‌باشند و ۱۳ درصد از کل‎ 
را تشکیل‎ LASINE دو سوم‎ Lyi در انسان‌ها‎ ALU عناصر‎ 
می‌دهند.‎ 
siRNA siRNA 

یک 13۷/۸ دو رشته‌ای کوچک که دارای ۲۱.۴۲ نوکتوتید با 
دو نوکلئوتید تک رشته‌ای در دو انتها می‌باشد یک ته رشته‌ای 
SIRNA‏ به پروتنین‌های متعددی متصل است و این اتصال یک 
کمپلکس RNA‏ لاکنندهخاموشی (RISC)‏ را تشکیل می‌دهد. 
RNA‏ هدفی رکه USIRNA‏ آن به طورکامل جفت باز تشکیل 
داده است می‌شکند.به این RNA dasiRNA‏ مداخلگر کوچک 
و Sy‏ کوچک نیز می‌کویند. SIRNA‏ می‌نواند به طور 
آز ایشگاهی بسیان ژن‌های ویژه را مهار کند. همچنین به 
MIRNA,‏ مراجعه شود. (شکل ظ۸۵) 
Smads‏ 

دستای از فکتورهایرونوسی که با فسفریلاسون فعال 
شده به دنبال gyal‏ عمل اتصال تعدادی از فاکتورهای رشد 
SP TGEB axis.‏ خنواد‌ای از مولکول‌های سیگالی 
هستندبه claw lees yf‏ سلولی صورت می‌گیرد. (شکل (FEF‏ 
پروتنین SMC protein SMC‏ 

پروتتین‌های ساختاری نگهدارنده کروموزومی که خانوادهای 
کوچک از پروتئین‌های کروماتین غیر هیستونی هستند و در حفظ 
ساختار مورفولوزیکی کروموزومها و تفکیک‌پذیری مناسب آنها 


Smads 


استروسیلیا 

رشته‌های برجسته از سلولهای موبی در اند کورتی که به 
وسیله ارتماش صدا حرکت می‌کنند و باعث «پلاریزه شدن 
اکسون‌های مرتبط با هر سلول موبی می‌شود (تکل ۲۳:۲۰ و 
(ery‏ 


Stereoisomer 


زومرهاینوری, اتم‌های متصل به کرین نمفرن نسبت به 
هم تصویر آینهای دارند و در دو شکل Lg D‏ هستند.! 
هندسی شامل اشکال سیس و تراس دای یک پبوند SE‏ 


می‌باشند. 
استروئیدها Steroids‏ 
گروهی از هیدرکرین‌های چیهارحلقه‌ای مثل کلسترول و 
ترکیبات وابسته به آن, بیشتر هورمون‌ها Jus)‏ استروزن و 
بروژسترون) سترئیدی هستن. استول‌ه, استرونیدهایی هستند 
که دارای یک یا چندین کروه هیدروکسیل می‌باند (شکبل 
(voor‏ 
سوبسترا Substrate‏ 
مولکولی که در وکنش ty sill‏ وسیله یک آنزیم تغیر 
می‌کند. 
Substrate - level - phosphrylation‏ 
فسفریلاسیون در as‏ سویسترا 
تشکیل ATP‏ از ADP‏ و Pi‏ که به وسیله آنزیم‌های 
سیتوزوی 5B‏ می‌گرد. تشکیل ATP‏ به وسیلهواکنش‌هایی 
غیروسته به نیروی محرک پروتونی ی اکسیژن مولکولیانجام 
می‌گیر 
کروه سولفیدریل 
یک گروه جانشین در اسید آمینه سیستئین و سایر 
مولکول‌هایی که دای یک انم هیدروژن هستند و به صورت 
a WIS‏ یک اتم سولفورمتصل alas‏ گروهتیول تیزنامیده 
می‌شود 
جهش سرکوب؟ 
جهشی که (Sb‏ فتوییی جهش ثانویه را معکوس می‌کند. 
جهش‌های سرکوب‌کننه sly [ye‏ شناسایی ژن‌های رسزدهی 
پروتلین‌های واکنش‌دهنده ستفده می‌شوند. JS.)‏ ها 


Sulfydryl - group راک‎ 


Suppressor mutation نده‎ 


(S (فاکتور پیش برنده فاز‎ SPF 
واستهبه‎ JES و‎ Gy یک پروتین هترودیمر که از سیکلین‎ 
تشکیل شدهاست این پروئن ورود سلول‌های‎ (CDR) سیکلین‎ 
به مرحله 5 چرخه سلولی را به وسیله فسفریلا کردن‎ phy 
پروتئین‌های ویژهانجام می‌دهد.‎ 
‘Sphingo lipid اسقنگولیید‎ 
گروهبزرگی از یدهای غشایی که از اسفنگوزین مشتق‎ 
شدهاند و شامل دو زنجیره بلند هیدروکربنی و یک گروه‎ 
سرخسفریله شسده (اسفنگومیلین) یا گروه سرکربوهیدراتی‎ 
۱:۵9 و گانگیزیدها| می‌بشد. (شکل‎ In) 
Splicesome اسپلایسموزوم‎ 
MRNA ریوتولتورنئینیبزرگ که به پیش‌ساز‎ SS 
(AN) را انجام می‌دهد. (شکل‎ RNA متصل شده و پردازش‎ 
SRE - binding protein (SREBPs) 
SRE پروتتین متصل شوندهبه‎ 
ER کاسترول که در غشاء‎ a ly فاکتورهای رونویسی‎ 
شده و‎ UB به سطح کسترولی کم سولی‎ Gal درد و در‎ J 
سپس بیان ژن‌های رمزدهی کننده پروتینی دخیل در ستت و واد‎ 
را تحریک می‌کند‎ ated کردن کلسترول و همچنین سنتز سیر‎ 
۶۲۱ (شکل‎ 
Starch نشاسته‎ 
واحدهای‎ J پلی‌ساکرید منشعب و بسیار طویل که منحصرً‎ 
گلوکز ساخته شده‌اند واز ماع ذخیرهکریوهیدرات در سلول‌های‎ 
گیاهی می‌باشد.‎ 
STAT استات‎ 
رونویسی: دسته‌ای از فاکتورهای‎ sib سیکنال و‎ J 
اتصال لیگاند به گینده‎ JUD روتوسسی که در سیتوزول به‎ 
۱۴,۲ JK) سیتکینی فال می‌توند‎ 
Steady state حالت پابا‎ 
شرایطی در مسیرمتپولیسم سلولی که سرعت تشکیل و‎ 
سرعت مصرف مود ابر میشوند تن که غلظت موا بت باق‎ 
۳۲ ماد (شکل‎ 
Stem cell, سلول بنیادی‎ 
یک سلول که می‌تواند خود را تبدیلکند تا بواند به طور‎ 
متناسبقرینه) به دوسلول دختر با تسیل تمایزی مشابه با‎ 


مم‌انتقلی Symport‏ 
نوعی از هم MEI‏ که در آن یک پروتتین غشایی (هم 
اتقالدهنده (Symporter‏ مولکول یا یون متفاوت یا از غساء 


سلول sin‏ ولدینیتقسیم gd‏ بهطور متسب (غیقرین] 
سلول‌های دختری Jal‏ مایزی مفاوت تولید SSA) aS‏ 
(nr‏ 


Stereocilia (sing stereocilium) 


واژه امد gE‏ 
ضروری است) (شکل ۴۴۳۴ و ۲۴:۳۶ 
گیرنده سلول T‏ 
پروتئین هترودیمری گذرنده غشایی که به آنتی‌ژن متصل 
شده و دای bbe‏ ثبت و متفر ty‏ به Sf‏ و10 چند 
زیرواحدی نتقل‌دهنده سیگلی متصل است. (شکل 6۴:۳۹] 
تلومر Telomere‏ 

بخش انتهایی یک کروموزوم بوگاریوتی که درای چندین 
توالی کوتاه تلومری تکراری بشت سرهم (TEL)‏ می‌باشد. 
تلومرها بای SSE‏ مناسب کروموزم‌ها ضروری می‌باشند و به 
وسیله فرایند ویژه از کوتاه شدن کروموزوم‌های همانندسازی 
DNA‏ جارگیری کره و همانندسازی می‌شوند. 
تلوفاز 

آخرین مرحله مینوزی که طی آن پوشش هسته در اطراف 
کروموزوم‌های جدا شده ois‏ تشکیل می‌شود. کروموزوم‌ها راک 


T cell receptor 


Telophase 


۱1 


سلولی در جهت یکسان عبر می‌دهد.همچنین به Sie SI‏ 
مراجعه شود. (شکل ۱۱:۳ و (BDI‏ 
سیناپس Synapse‏ 
جایگاهتخصص Gal‏ بین اکسون انتهایی یک نورون با 
نورون مجاورش یا با سایر سلول‌های تحریک Je) ip‏ 
سلول‌هایماهیچه‌ای) که در این 
دریک سیاپس 3 
te‏ می‌شوند. در یک سینایس الکترکیاتقل یاه از طریق 
انسصالات منفذدار متصل‌ننده ساول‌های پس‌سیاپس ر 
بیش‌سینیس به هم صورت می‌گر. (شکل 1۳۳-۴ 
سینسیتوم Synciytiam‏ 
یک سیتولاسم چند هستای که به وسیله یک غشاء 


Syndecans 


ود از دست فده و پلاسم (Fs)‏ کامل 
می‌کردد. (شکل (ON‏ 


‘Temperature sensitive (ts) mutation 
جهش حساس به حوارت‎ 
مناسب‎ sls) جهشی که فنوتیب نوع وحشی را در یک دما‎ 
GLa) دیگر‎ gles [مجاز) تولید کرده اما فنونیب جیش یافته در‎ 
غیرمجاز (غیرمتناسب) تولید می‌کند این نوع جهش در شناسایی‎ 
[OF ژن‌های ضروری برای زنده ماندن مفید است. (شکل‎ 
Tertiary structure ساختار سوم‎ 
شکل سه‌بعدی یک زنجیره پلی‌بیتیدی در پروتئین‌ها که با‎ 
چندین پیوند غیرکووالانی بین زنجیرههای جانبی, پایلار می‌نشود.‎ 
۲۰۸ |شکل‎ 
‘Thylakoids تیلاونید‎ 
غشایی بهن در کلروپلاست که به حالت تودهای‎ GHA 
روی هم انباشته می‌شوند و دارای رنگدانه‌های فتوسنتزی و‎ 
فتوسیستم‌ها می‌باشند.‎ 
Tight junction اتصال محکم‎ 
یک نوع اتصال سلول -سلولبین غشاءپلاسمیی سلول‌های‎ 
اپی‌لیال مجاور که از انتشار مولکول‌های بزرگ و بسیاری از‎ 
مولکول‌های کوچک و یون‌ها در فضای میان سلول‌ها و همچنین‎ 
مناطق پایهای جانبی و استوایی‎ gle انتشار ترکیبات غشایی از‎ 
(NNO JS) iS ga غشمءپلاسمایی جلوگیری‎ 
Toll - likereceptor (TLR) pi گیرنده‌های شبه‎ 
اخلی سطح سلول که نوا‎ consis عضوی از یک دسته‎ 


دسته‌ای از پوتکلیکان‌های plow‏ سلولی که در چسبندگی 
ماتریکس سلولی و واکتش با اسکلت سلولی و شاید اتمال به 
سیگنال‌های خارجی عمل می‌کند. به این صورت در سیگنال‌دهی 
سلول -سلول شرکت می‌کند. 
سیتتی Synteny‏ 

ظهور ژن‌هایی در نظم مشاه روی کروموزوم در دو یا چند 
گونه متفاوت. 
جه شکشنده Synthetic lethal mutation Saw‏ 

جهشی که اثر فتوتیبی سایر جهش‌ها را در ژن‌های مشابه با 
مرتبط ange ili‏ (شکل »ات 


T 


جعبه TATA box TATA‏ 
توالی baie‏ شده واقع در پروموتر بسیاری از ژن‌های رمزدهی 
lo i tion AS‏ که کمبلکس آغاز ونویسی به اج 
متصل می‌شود. (شکل (AY‏ 
سلول T‏ لام 1 
لنفوسیتی که در تیموس بالغ شده و گیرنه‌های آنتی‌ژنی ویژه 
متصل بهپیتیدهایآنینی در ترکیب با موکول UMHC‏ ان 
می‌کند. نو دسته از سلول‌های "7 وجود دارد. سلول‌های T‏ کشنده 
ch)‏ مارکر سطحی CDg‏ محنود به کلاس MHCT‏ که 
سلول‌های توموری و آآوده به ویروس را از بین می‌برد) و 
سلول‌های T‏ کمکی و دارای مارکر CDy‏ و محدود به AS‏ 
MHC 1‏ و سیتوکین تولید کرده 9 برای فعال‌مازی سلول‌های B‏ 


| 


فاکتور رشد تغییر شکل ۸ 

یک خانوده از پروتئین‌های سیکنال که در تمایز بافت‌ها در 
بیشتر ی همه جانوان نقش داردتعددی از خاناده 10078 آغلب 
رشد بفت‌هایی تحریک شده به وسیله آن را مهار می‌کنند. چهش 
در lis! Apel‏ سیگتال 10۳۸ در سرطان انسانی مثل سرطان 
سینه مشاهده شده است. 


نرانس ون ‘Transgene‏ 
یک ژن کلون شده که Ub yb a‏ یک سول گیاهی با 
جانوری ورد شده و به نم آن Sole‏ گردیده ria Seedy‏ 


از آن ایجاد م‌گردد. 

ترانس زنیک ‘Transgenic‏ 
در ارتباط با هر LAS‏ جانوری که دزی یک ترانس‌ژن 

می‌باشد. 

Trans-Golgi network (TGN) ۰۰ تنس گلژی‎ Sed 


شبکه پیچیدهای از غشءها وزیکول‌ها که به عنوان محل 
le‏ زدن در مسیر ترشحی عمل می‌کند جانه زدن وزیکولها 
بیشتر از بخش دور GIF‏ صورت گرفته و غشاء و پروتئین‌های 
محاول را به سح سول یا لزوزوم‌هامتقل می‌کند. (شکل ۱۴۰۱ 
(yy‏ 
حالت گذار 

حاثی از واکنشگره در gb‏ یک واکنش شیمیای که در آن سیستم 
در gel‏ سطح انرژی است. به آن حلت انتقلیواسطه یز he‏ 
ترجمه Translation‏ 

aly‏ یک رشته پلی‌پنیدی به واسطه ریبوزومط؛ تولی 
اسیدی آمیهای توس تولی نوکئوتیدی در یک MRNA‏ تسین 
می‌شود (شکل (PAY‏ 
ترانسلوکان 

یک مجموعه چند پروتینی در غشاء شبکه آندولاسمی خشن که از 
مین ol‏ پروئین در حال منتز ورد شکه آندوبلاسمی می‌شود. (شکل 
(ry‏ 


‘Transition state 


‘Translocon 


‘Transmembrane protein پروتئین گذرنده غشایی‎ 
غشاءمراجمه شود‎ JS) gy ty 

پروتلین انتفالی ‘Transport protein‏ 
به پروتئینانتقالی غشا مراجعه شود 

وزیکول انتقالی ‘Transport vesicle‏ 
hl sal‏ غشاء کوجکی که پرتین‌های محموله ترشحی و 

غشایی را در سیر ترشحی به داخل یا خرج سول تال ame‏ 

وزیکول‌ها از انامک‌های‌دهنده ایجاد شده و محتوبات درون خود 


با ترکیب gad‏ با غشاء هدف منتشر می‌کنند. 


محصولات باکتری‌ها را تشخیص می‌دهد. اتصال لیگند به این 
رسینورمسیر سیکن‌دهی ایجاد کرد و پسخ‌های متعددبستهبه 
نوع سول را تحریک می‌کند. 
توالی توپوزنی 
بخشی در یک پروتئین که تولی. عداد و ترکیب آن ورود و 
جهتگیری دسته‌های متعدد پروتئی‌های گذرنده غشایی در غشاء 
شبکه آدوپلاسمی را موجب می‌کرد 
‘Tanscription slay‏ 
فرآیندی که در آن یک رشته از مولکول 19۸1۸ به عنوان 
gS‏ بای سنتز RNA‏ مکمل به وسیله RNA‏ بلیمراز به کار 
می‌رود اشکل ۴:۱۰ و (PY‏ 
ails‏ کنترل ‘Transcription - control rigion aay‏ 
واژه کی رای همه تولی‌های تنظیمی DNA‏ که رونوسسی 
bo}‏ 
عامل رونویسی 
واژه عمومی برای هر پروتئین به جزء RNA‏ پلیمراز که Bly‏ 
آغاز با تنظیم رونویسی در سلول‌های یوکاریونی ضروری است. 
فاکتورهای عمومی برای روتویسی همه ژن‌ها ضروری هستندو در 
تشکیل ترکیب آغاز رونویسی نزدیک جایگاه شروع شرکت 
می‌کنن. فکتورهایاختصاصی, رونویسی ژن‌هایویژه اه وسیله 
انصال به توالی تنظیمی‌شان نحریک (Js)‏ ی مهار م‌نند. 


‘Transcription unit 


Topogenic sequence 


‘Tanscription factor (TF) 


واحد رونویسی 
منفته‌ای در SDNA‏ دای یک محل شروع و یک محل خاتمه 
رونوبسی می‌باشد و این منطقه باعث تولید یک رونوشت اولیه می‌شود. 
Ttranscytosis‏ 

از صفحه lial‏ که با آندوسیتوز 


ترانس سیتوز 
مکانیسم انتقالی مواد 29 
وابسته بهگرنده و اگزوسیوزتکیب می‌شود. 
ترانس Transfection AD‏ 
ورود DNA‏ بیگنه در محیط کشت به سلول میزبان است که 
سول بیان ng}‏ 10۱۷۸ پر شده همه می‌شود.[شکل (OF‏ 


۸ نقل Transfer RNA‏ 
به tRNA‏ مراجعه شود. 
ترانسفورماسیون Transformation‏ 


sly Ca chat)‏ در یک سول که در تیه جذب و 
اتصال یک DNA‏ خارجیبه زوم سول bie‏ روی می‌دهد. 
همچنین تنس فکشن oda OL‏ می‌شود. - ندبل یک 
سلول طبیعی ag‏ یک سلول سرطانی که در نتيجه تماس با 
یک ویروس با سای مود blk‏ & می‌دهد. 

(TGF) transforming growth factor f° 


۲ ۳۳ Eo 


غيرستقيم پیشرفت چرخه سلولی را مهار می‌کن. از دست رفتن 
عملکرد ان boyy‏ در ار چهش انکوزنیک می‌بشد. رات 
یک الل جهش یاف از ژن‌های بازدرندهتوموری Se)‏ 
(BRCAI, APC, RB‏ باعث افزایش پیشرفت سرطان 
sh‏ با سیر سران‌هامی‌شود. (شکل ۴۵۸۱ و (VOR‏ 


Ubiquitin 
یک پروتئین کوچک که می‌تواند به طور کووالان به سایر‎ 
روتتین‌های داخل سلولی متصل شود وبه این وسیلهپرتی‌ها را‎ 
در‎ mt پروتئزو. اتقال به لیزوزوم با‎ deny برای تخریب به‎ 
عملکرد پروتئین هدف تشاندار کند.‎ 
جداکنده‎ 
هر ماده طبیعی |پرونین ترموزنین) یا مده‎ 
دی‌نیتروفنل) که نیروی حرکت پروتونی را در غشای داخلی‎ 
کلروپلاست از بین می‌برد و به این‎ ASH میتوکندری یا غشای‎ 
وسیلهجلوی سنتز ۸۳ را می‌گیرد.‎ 
Uniport نکانتقلی‎ 
نسوعی انستقال که در آن یک پروتتین غشایی (بروتلین‎ 
مولکول‌های کوچک ر از غشا در جهت شیب‎ Jal انتقال‌دهنده)‎ 
غلظنی از طریق انتشار تسهیل شده انجام می‌دهد. انتقل‌دهنده‎ 
مثال خوبی از پروتئین تک انتقالی است‎ (GLUT گلوکز (بروتئین‎ 
(BA] ده است. (شکل ۱۱-۲ و‎ alae وبه خوبی‎ 
Unsaturated اشباع نشده‎ 
در ارتباط با ترکیب (متل اسیدچرب) که در آن یکی از‎ 
پیوندهای کرین -کربن پیوند دوگانه یا سهگانه می‌باشد.‎ 
Upstream بالادست (فرادست)‎ 
Stet روتویسی برخلاف‎ ub SDNA جهتی بر روی‎ -۱ 
پلیمراز می‌باشد. نوکلئوتیدهای فرودست با‎ RNA حرکت‎ 
جایگاههای ۱+ (نوکلئوتید شروع رونویسی) و نوگللتیدهای‎ 
۲ بالادست با جایگاه‌های و ۲و غیره مشخص می‌شود.‎ 
مسیر‎ JY) Le BG رویادهایی که در مراحل آبشاری‎ 
سیگنال‌دهی). همچنین به فرودست مراجعه شود.‎ 
Upstream activating sequence (USA) 
توالی فعال کننده بالادست‎ 
تنظیمی در 19۸1۸ مخمر و‎ lp هر پروتتین منصل شده به‎ 
ضروری‎ GS سایر یواریت‌های پست که بای حداکثر بیان‎ 
این تولی‌هابه جای تولی‌های‎ Ye می‌باند. در یوکاریت‌های‎ 


بوبی 


۱1۳ 


DNA JU BU pote 
در مطقهکروموزومی یکسان در همه‎ SDNA هر تولی‎ 
آفراد یک گونه وجودندرد و می‌تاندبه وسیلهانتال به مکان‎ 
ISS My yDNA همچنین عنصر حرکتی‎ aS جدید حرکت‎ 
پراکنه نیز امیدهمی‌شوند.‎ 
ist 
در ژنوم که به وسیله‎ DNA حرکت عناصر قابل انتفال‎ 
بسته به نوع عناصر‎ 


Transposable DNA element 


Transposition 


مکانیسم برش و انصال با رنویسی 
Sp‏ صورت می‌گید. (شکل CA‏ 
ترانسپوزون ‘Transposon DNA. DNA‏ 

عناصر قابل انتقال DNA‏ سوجود در بروربت‌ها و 
ala boy Sy‏ ان polis‏ در زوم به ومیله مکایسم درگیر 
در ستتز yDNA‏ جابه‌جایی حرکت می‌کنند همچنین به 
رتروترنسپوزون‌ها مراجعه شود. 


تریاسیل کلیسرول Triacylglycerol‏ 
به تری‌گلیسیردمرجمه شود. 

توی‌گلیسوید. Triglyceride‏ 
شکل عمدهذخیره و تال سیدهای چرب در جنران بده و 

شامل سه ep‏ اسیدچرب میباش که با یک مواکول گلیسرول 

استری شده است. 

IRNA (transfer RNA) (usu RNA) tRNA 


گروهی از مولکو‌های 1211۸ کوچک که به عنوان دهندد 
اسید آمبنه در طی ستتز پروتتین عمل می‌کنند هر مولکول 
(RNA‏ به طورکوالان به سید آمینه ویژه متصل شده و یک 
ترکیب آمیناسل - 111۸ نشکیل می‌کردد. 
فاکتور تروفیکٍ Trophic factor‏ 
هر یک از بی‌شمارپروتینهای سبکنلدهی که بای زنده ماندن 
سلول در موجودات چند سلولی سروری tthe‏ غياب چنین 
gab Se‏ سول بهومیلهآپوتوز تحت خودکشی aS IB‏ 
توبولین Tubulin‏ 
یک خاواده از بروتینهای کروی اسکلت سولی که She‏ 
تشکیل دیور یزاوها پلیمریزهمیشوند. 
تومور Tumor‏ 
یک توده سلولی منناًگرفته از یک سلول که در نتیجه از 
دست دادن تنظیم‌کنندههای رشد سلولی طیعی ایجاد می‌شود و 
ممکن است خوش‌خیم یا بدخیم بشد. 
ژن‌های Tumor - suppressor gene posi hasty‏ 
هر ژن رمزدهی کننده پروتئین که به طور مستقیم یا 


Jee tion 93‏ ب اد 


لکه‌گذاری وسترن Western blotting‏ 
روضی که در آنپروتئین‌های جداشده بهوسیله الکتروفورز به 

یک غشاءنیتروسولزی Ly‏ غشاههای دیگر متصل می‌شود و 
بروتین‌های خاص به وسیلهآنتیبادی‌های نشانار تشخیص داده 
می‌شوند. همچنین به آن ایمونوبلات نیز می‌گویند. (شکل [FTA‏ 


Wild type es 
سلول با سوجود‎ anti و جهش نيافته یک زن,‎ aah حالت‎ 

235 
Wat Wat 


خاوادای از بروتین‌های سیگنل‌دهی ترشحی که در pla‏ 
aca te‏ در همه یا کتر جنران نقش داد چهش در ۱۷1 
ترکیات انتفال سیگنالی در سرطان‌های انسانی مشاهده می‌شود. 
گیرند‌های این پروتئین‌ها دسته‌ای از پروتنین‌های مارپیجی بوده 


abby‏ ت گذرنده از te‏ هستند 


تشدیدکننده یا عناصر نزدیک پروموتر ALD IB‏ 


۷ 


Vaccine oth 
می‌شود و پاسخ ایعنی‎ ISS پنژنها‎ IS تریب بی‌ضور‎ 
ایمنی در تهاجم‌هایمیگروبیبعدی به وسیله‎ abel به تلور‎ 
یک شکل کشنده از همان پتوژن تحریک می‌کند‎ 
وتدروالس‎ ote 
کرچک و‎ ol pie php یک پیندغیرکوالانی ضعیف که‎ 
می‌کردد‎ Shel در اطرف تما |دوشعبیها)‎ yy hit 
Where (شکل‎ 
(ee) وتور‎ 
عنصر ژنتیکی که می‌تواند به طور خودکار همانندسازی کند و‎ 
به داخل زنوم سلول مبزبان‎ CDNA یا‎ DNA برای انتفال قطعات‎ 
پلاسیدهای‎ bh lil aye به هد کلونکردن زن به کار‎ 


Vander waals interaction 


Vector 


x 


کریستالوگرافی اشعه X- ray crystallography X‏ 
رونی است که yp‏ تشخیص ساخا سه دی مولکلهای 
بزرگ )4 ویژه اسیدهای نوکائیک و (Sie‏ فده می‌شود 
any a‏ عبر اعه IX‏ مین کریستال oJ (ph)‏ خالص 
ly‏ پرکتش lat‏ چا از هب ان کر نام age‏ 


2 
انکنمت )59 Line finger‏ 
چندین موتیف ساختاری متصل به 0۱۷۸] که از ساختارهای 
نویه تشکیل شده است. 
زیگوت (تخم) ygote‏ 


یک تخم لقاع aa‏ سلول دیپوئیدی که در نتیجه ترکیب 
گامت‌های نر و ماده ایجاد شده است. 


باکتری‌ه و وهای باتیوفاز تفر ده شدهمیباشند. همچنین به 

۵.۳ SC) شود‎ ae SLE و وکور‎ le تور‎ 

پاکت ویروسی Viral envelop‏ 
دو لایه فسفولییدی که پوشش بیرونی بعضی ویروس‌ها 

JH)‏ ویروس‌های آنفلنزا و هاری) را تشکیل می‌دهد و به وسیله 

جوانه زدن از غشای سول میزبان حاصل شده و شامل 

گلیکوپروتئین‌های رمزدهی کننده ویروس می‌باشد. 


ویریون Virion‏ 
یک ذره ویروسی, 
ویروس Virus‏ 


یک انگل JB‏ سلولیکرچک که از سید نرکثبک(1(۷۸ با 
aol (RNA‏ شده به وسیلهپونش ue SSH tig‏ 
ققط در سلول‌های میزبان lo‏ شده همانندسازی می‌کن. به طور 
کستده ge ose) has p‏ تفه میشود. FEIT SS)‏ 
سرعت Bis‏ سمل 

ll‏ که حداکتر سرعت یک واکنش LS‏ آنزیمی یا 
al Joe Son lass‏ مولکول‌ها به وس پروتین از شاء 
ulead‏ را توسیف می‌کند. (شکل ۳۳۲ و (UA‏ 


